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^ (54) Title: XANTHINE DERIVATIVE, PRODUCTION AND USE THEREOF AS A MEDICAMENT 

O (54) Bezeichnung: XANTHINDERTVATE, DEREN HERSTELLUNG UND DEREN VERWENDUNG ALS ARZNEIMiTTEL 

00 (57) Abstract: The invention relates to substituted xanthines of general formula (1) wherein R, - R« are defined as cited in claim 1, 
the tautomers, stereoisomers, mixtures, prodrugs and salts thereof which exhibit valuable pharmacological properties, particularly 
^ an inhibitory effect on the activity of the dipeptidylpeptidase-IV enzyme. 
fS 

(57) Zusammenfessung: Die vorliegende Erfindung betrifft substituierte Xanthine der aHgemeinen Fbrmel (I), in der R 1 bis R 4 
Q wie im Anspruch 1 definiert sind, deren Tautomere, deren Stereo isomcre, deren Gemischc, dcren Prodrugs und deren Salze, welche 

wertvolle pharmakologische Eigenschafiten aufweisen, insbesondere eine Hemmwirkung auf die Aktivitat des Enzyms Dipeptidyl- 
^ peptidase-IV. 
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Xanthinderivate, deren Herstellung und deren Verwendung als Arzneimittel 



Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind substituierte Xanthine der allgemeinen 



deren Tautomere, deren Stereoisomere, deren Gemische und deren Salze, ins- 
besonders deren physiologisch vertrSgliche Salze mit anorganischen oder orga- 

15 nischen Sauren oder Basen, welche wertvolle pharmakologische Eigenschaften 
autweisen, insbesondere eine Hemmwirkung auf die Aktivitat des Enzyms 
Dipeptidylpeptidase-IV (DPP-IV), deren Herstellung, deren Verwendung zur Preven- 
tion oder Behandlung von Krankheiten oder Zustanden, die in Zusammenhang mit 
einer erhfihten DPP-IV Aktivitat stehen oder die durch Reduktion der DPP-IV Akti- 

20 vitat verhindert oder gemildert werden konnen, insbesondere von Diabetes mellitus 
Typ I oderTyp II, die eine Verbindung der allgemeinen Formel (I) oderein physio- 
logisch vertragliches Salz davon enthaltenden Arzneimittel sowie Verfahren zu deren 
Herstellung. 

25 In der obigen Formel I bedeuten 



Formel 



10 




R 1 ein Wasserstoffatom, 
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-2- 

eine Ci-e-Alkylgruppe, 
eine C^AIkenylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, 
Ci^-Alkylamino-carbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-amino-carbonyl-, Pyrrqlidin-1-ylcarbonyl-, , 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-gruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-6-Alkyigruppe, wobei 

Ra eine C3-7-Cycloalkyl-, Hpteroaryl-, Cyano-, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-, 
Aminocarbonyl 1 , C^-Alkylamino-carbonyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-carbonyl- f 
Pyrrolidin-1-ylcarbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl-- Morpholin-4-yIcarbonyl-, 

,.4 

Piperazin-1-ylcarbbnyl-, 4-Methyipiperazin-1-ylcarbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1 
ylcarbonylgruppe bedeutet> 

eine durch eine Phenylgruppe jsubstituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und 

R 10 ein Wasserstoffatom, . 

ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 

eine C-u-Alkyl-, Hydroxy-, oder C^-Alkyloxygruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci-3-Alkylamino-, Di-(C 1 . 3 -alkyl)amino-, Cyan-Ci^-alkyl- 
amino-, [N-(Cyan-Ci-3-alkyl)-N-Ci-3-alkyl-amino]-, C1.3-Alkyloxy-carbonyl-Ci.3- 
alkylamino-, PyrroIidin-1-yl-, Piperidin-1-yI-, Morpholin-4-yl-, Piperazin-1-yl- oder 
4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Gruppe, 
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eine Ci^-Alkyl-carbonylamino-, Arylcarbonylamino, Aryl-Ci^-alkyl-carbonyl- 
amino-, Ci^-Alkyloxy-caitonylamino-, Aminocarbonylamino, Ci-3-AIkyl-amino- 
carbonylamino-, Pi-(Ci^-all^)aminocait)onylamino- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl- 
amino-, Piperidin-1 -yl-carbonylamino-, Morpholin-4-yl-carbonylamino-, Piperazin- 
1 -yl-carbonylamino- oder 4-(Ci<rAlkyl)-piperazin-^ Ci^-Alkyl- 
sulfonylamino-, Bis-(Ci^-alkylsulfpnyl)-am!no- f Aminosulfonylamino-, Ci^-Alkyl- 
amino-sulfonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminosulfonylamino« f Pyrrolidin-1-yl- 
sulfonylamino-, Piperidin-1 -yl-sulfonylamino-, Morpholin-4-yl-suIfonylamino-, 
Piperazin-1 -yl-sulfqnylamino- oder 4-(Ci_3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonylamino-, 
(Ci^-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (Ci^-Alkyloxy-carbonylamino)carbonyl- 
amino-, Arylsulfonylamino- oder Aryl-Ci^-alkyl-suIfonylaminogruppe, 

eine N^Ci^-AlkyO-Ci^-alkyl-carbonylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-arylcaitonylamino-, 
N-(Ci- 3 -AlkyI)-aryl-Ci-3-alkyI-carbonylamino-, N-fCf-a-AlkylJ-C^-alkyloxy- 
carbonylamino-, N-(Aminorarbonyl)-Ci^-alkylamino-, N-(Ci_3-Alkyl-amino r 
carbonyl)-Ci^-alkylamino-, N-[Di-(Ci-3-alkyl)aminocarbonyl]-Ci.3-alkylamino- f 
N-(Ci^-AIkyl)-Ci-3-alkyl-sulfonylamino- f N-(Ci^-Alkyl)-arylsulfonyIamino- oder 
N-(Ci-3-Alkyl)-aryl-Ci^-alkyl-sulfonylarninogruppe f 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,4-Dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
lidin-1-yl- oder2-Oxo-hexahydropyrimidin-1-yl gruppe, in derdas Stickstoffatom 
in 3-Stellung jeweils durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-3-Alkyl-amino- 
carbonyK Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyI-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1 -yl- 
carbonyl-, MorphoIin-4-yl-carbonyh Piperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-(Ci- 3 -Alky|)- 
piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-carbonyl- oder eine Arylcarbonylgruppe, 



eine Caiboxy-Ci-3-alkyh Ci^-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyl-, Cyan-Ci-3-alkyl-, 



' ) ) 

WO 02/068420 PCT/EP02/01820 



Aminocarbonyl-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci-3-alkyl-, Di-(Ci-3-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci-y-alkyl-, Pymolidin-1-yl-carbonyl-C 1 . 3 -alkyl-. Piperidin-1-yl- 
carbonyl-Ci^-alkyl- t Morpholin-4-yl-carbonyl-Ci^-alkyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl- 
Ci^-a|kyl- Oder ^(C^-AlkylJ-piperazin-l-yl-carbonyl-Ci-a-alkylgruppe, 

ejne Carboxy-Ci^-alkyloxy-, C^-Alkyloxy-cartwnyl-C^-alkyioxy-, Cyan-C^- 
■> alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci. 3 -alkyloxy-, C^-Alkyl-aminocartJonyl-C^-alkyloxy-, 
Di-(Ci^-alkyl>-aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyl- 
oxy-, Piperidin-1-yi-carbonyl-Cij-alkyloxy-, Morpholin^yl-carbonyl-Ci^-alkyl- 
. oxy-, Piperazin-1 -yl-carbonyl-C^-alkyloxy- Oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1-yl- 
: carbonyl-Gi^-alkyloxygruppe, 

eine Hydroxy-Ci-3-alkyh C^-Alkyloxy-Ci^-alkyl-, Amino-C^-alkyl-, C^AIkyl- 
amino-Ci^-alkyl-, Di-(Ci^-alkyl)-amino-Ci^-alkyl-, Pyrrolidin-1-yl-Ci^-alkyl-, 
Piperidin-1-yl-Ci-3-alkyl-, Morpholin-4-yl-Ci^-alkyl-, Piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyl-, 4- 
(Ci^-Alkyl)-piperazin-1-yl-Ci- 3 -alkyIgruppe, 

eine Hydroxy-C^-alkyloxy-, G^-Alkyloxy-G^-alkyloxy-* C1.3-Alkylsulfanyl-C1.3- 
alkyloxy-, Ci^Alkylsulfinyl-Ci-3-alkyloxy-, Ci-3-Alkylsulfonyl-Ci-3-alkyloxy-, 
Amino-C^-alkyloxy-, Ci-3-Alkylamino-Ci_3-alkyloxy-, Di-(Ci. 3 -alkyl)-amino-Ci.3- 
al.tyloxy- v Fyrolidi^ Piperidin-1-yl-Ci_3-alkyloxy-, Morpholin-4- 

yl-d^-alkyloxy-, Piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyloxy-, 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Ci^- 
alkyloxygruppe, 

eine Mercapto-, Ci^-Alkylsulfanyl-, Ci^-Alkysulfinyl-, Ci^-Alkylsulfonyl-, C1.3- 
Alkylsulfonyloxy-, ArylsuHbnyloxy-, Trifluormethylsulfanyl-, Trifluormethylsulfinyl- 
oder Trifluormethylsulfonylgruppe, 

eine Sulfo-, Aminosulfonyl-, Ci^-Alkyl-aminosulfonyl-, Di-(Ci-3-Alkyl)-amino- 
sulfonyl-, Pyrrolidin-1-yl-sulfonyl-, Piperidin-1-yl-sulfonyl-, Morpholin-4-yl- 
sulfonyl-, Piperazin-1 -yl-sulfonyl- oder 4-(Ci. 3 -Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonyl- 
gruppe, 
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eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte Methyl- Oder Methoxygwppe, 
eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygruppe, 
eine C2^-Alkenyl- oder C2-4-Alkinylgruppe, 

eine C^-Alkenyloxy- oder CwAlkinyloxygruppe, 

# ; . . .. . • -rv — 

io eine C3^-Cycloalkyl- oder C3^-Cycloalkyloxygruppe, 

• * • v 'i , . 

eine C^-Cycloalkyl-C^-alkyl- oder C3-6-Cycloalkyl-Ci-3-alkyloxygruppe oder 
eine Aryl-, Aryloxy-, Aryl-Ci-3-alkyl- oder Aryl-Ci- 3 -alkyloxygruppe, 

15 

R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine C^-AlkyK Trifluormethyl-, 
Hydroxy-, oder Ci^-Alkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

20 R 11 zusammen mit R 12 , sofem diese an benachbarte Kohlenstoffatome gebun- 
den sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy- oder eine gerad- 
kettige C3-5-Alkylengruppe und 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
25 atom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci-3-Alkyl- oder 
Ci-3-Alkyloxygruppe bedeuten, 

eine Phenyl-C-M-alkylgmppe, in der der Alkylteil durch eine Cyan-, Carboxy-, Ci^- 
Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)- 
30 aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist und der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

■*5 eine Phenyi-C^3-aIkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gaippen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH2) n -G ru PPe. in d er de r Phenylteil durch R 10 bis R 14 substi- 
tuiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

10 

A eine Carbonyl-, Cyaniminomethylen-, Hydroxyirninomethylen- oder C1-3- 
Alkyloxyiminomethylen-Gruppe, m die Zahl 0, 1 oder 2 und n die Zahl 1, 2 
oder 3 bedeuten, 

15 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methyiteil durch 
eine Ci.3-Alkylgruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 substi- 
20 tuiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengaippe, die durch eine Hydroxy-, Ci- 3 -Alkyloxy-, Amino-, Ci^- 
Alkylamino-, DKCi^-alkylJ-amino-, Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyl-, Ci^-Alkyl- 
sulfinyl- oder Ci-3-Alkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls 
25 zusatzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

30 eine Naphthyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine Naphthyl-(CH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe f in der der Naphftylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-onr3-yl- f 1 -Oxoindan-2-yl-, 1 ,3-Dioxo 
5 indan-2-yl- oder 2 f 3-Dihydro-3-oxobenzofuran-2-ylgruppe 

eine Heteroaryl-(CH2)m-A-(CH2)n-C3ruppe, wpbei A; nvund n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind,, . , v , :r : : . - ........ 

io eine Heteroaryl-(CH 2 ) m -B-(CH 2 ) n -Gnjppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Ci-^AIkyl-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

; 15 

eine C3.rCycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe l wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine C3- 7 -Cycloalkyl-(GH2)m-B-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
20 erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der R 21 eine Ci^-AIMoxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
Ci-3-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl-, Fyrolidin-1 -yl-carbonyl-, 
Piperidin-1 -yl-carbonyl- oder MorphoIin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl-, 4- 
25 Methylpiperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1 -yl-carbonyl-Gruppe bedeutet 
und A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine PhenyKCH^m-D-C^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend erwahnt sind und D 
30 eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Imino-, Ci-3-Alkylimino-, Sulfinyl- oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 
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eine NaphthyI-(CH 2 WD-Ci-3-alkylgnjppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen 
R 10 bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , D und m wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C2-6-Alkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stel- 
lung des XanthingerQstes isoliert ist und 

Rb eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyl-, Ci. 3 -Alkyfsulfinyl- 
, Ci^-Alyklsulfonyl-, Amino-, Ci-3-Alkylamino-, DKC^-alkyO-amino-, Pyrrolidin-1- 
yl- f Piperidin-1-yl- f Morpholin-4-yl-, Piperazin-1-yl- oder4-(Ci^-Alkyl)-piperazin- 
1-ylgruppe bedeutet, 

eine C3^-CycIoalkylgruppe, 

oder eine Amino- oder Arylcaibonylaminogruppe; • 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eine C 2 ,<rAIkenylgruppe, 

eine G^AIkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Rg substituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei Rg wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yh Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranyl-Ci^-alkyl- oder Tetrahydropyranyl-Ci^-alkyl-gruppe, 
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eine durch eme Phenylgruppe substituierte Ci^Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

5 eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine PhenyWWalkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

10 

eine Phenyl : (CH2)m-A-(GH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe i in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
15 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine HeteroaryKCH2)m-A-(CH2)n-Gnjppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

20 eine HeteroaryKCH2)m-B-(CH 2 ) n »Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Ci^AlW-A-fC^VGruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

25 

eine C3-rCycloalkyl-(CH 2 )ni-A-(CH2)n-Gnjppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine C3-7-CycloalkyKCH2WB-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
30 erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der R 21 , A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine PhenyKCH 2 )m"D-Ci- 3 -aikylgruppe J in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und D wie vorstehend erwShnt sind, 

5 eine durch eine Gruppe Rb substituierte C 2 -6-Alkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 3- 
Stellunq des XanthingerOstes isoHert ist und wie vorstehend erw3hnt definiert 
ist, 

10 

oder eine C3-6-Cydoalkylgruppe, 

R 3 eine Ci-e-Alkylgruppe, 

15 eine durch die Gruppe R c substituierte C^-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte 
C 3 -7-Cycloalkylgruppe, 

20 eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci_3-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cycloalkenylgruppe, 

eine Arylgruppe oder 

25 .. eine Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl-, Pyridyl-, 
Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die vorstehend 
erwahnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^Alkylgrup- 
pen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder durch eine Trifluor- 
methyl-, Cyan- oder Ci^-Alkyloxygaippe substituiert sein konnen, 

30 



eine C^AIkenylgruppe, 
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eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom Oder eine Trifluormethylgruppe 
substituierte C3-6-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgrtippe, 

eine Arylgaippe oder 

eine Aryl-C^-alkyenylgruppe, 



R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNfV 
Gruppe substituiert ist und zus§tzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

R e ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkyigruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine Ci^-Alkylgruppe, eine RrCi-3-alkylgruppe oder 
eine R g -C 2 -3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

R f eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyI-, Aminocarbonyh C^AIky!- 
amino-carbonyh Di-(Ci. 3 -aIkyl)-aminocarbonyh Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyh 2-Cyanpyrrolidin-1 -yl-carbonyf-, 2-Carboxypyrrolidin-1 -yl- 
carbonyl-, 2-Methoxycarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl- f 2-Ethoxy- 
carbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Aminocarbonylpyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, 4-Cyanthiazolidin-3-yl-carbonyl- f 4-Carboxythiazolidin-3-yl- 
carbonyh 4-Methoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4-Ethoxy- 
carbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl- f 4-Aminocarbonylthiazolidin-3-yl" 
carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin- 
1-yl-carbonyh 4-Methyl-piperazin-1-yl-carbonyl- oder4-Ethyl-piperazin- 
1-yl-carbonylgruppe bedeutet und 
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Rg, das mindestens durch zwei Kohlenstoffatome vom Stickstoffatom 
der ReNRd-Gruppe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxy- 
gruppe bedeutet, 

5 eine Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei R© und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

10 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine ■ 
Aminocarbonyl-, Ci-rAIM-a*™nocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yl-carbonyh (2-Cyan"pyrrolidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yl-carbonyh (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-StelIung oder in 6- 

20 Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 
■ •» , 
jeine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-aIkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am Kohlenstoffgertist der Piperidin-1 -yl- oder 

25 Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrilcke ersetzt sind, 
wobei diese Brucke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 
atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 

30 Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
stoffatome entfialt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 
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eine Azetidin-1-yl-, Pyirolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci^-alkyI- f Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-aIkyl)- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerOst durch eine oder ^ei Ci-3-Alk^grupp^n 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1,4]Diazepan-1-ylgmppe, 

eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerOst durch ? eine pdersAf^i ^Ci^AJI^Igm^pen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1-yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino- 
[1 ,4]diazepan-1 -ylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oderzwei Ci^-Alkylgruppen substituierte [1 ,4]Diaze- 
pan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- oder Di-(Ci^- . 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine Ca-T-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci^-alkyK Ci-3-Alkylamino-Ci. 3 - 
alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci. 3 -alkylgruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci. 2 -alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-rCycloalkyl-Ci.2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci^- 
alkyl-, Ci- 3 -Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine C3-rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci^- 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 
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eine N-(C3-7-Cycloalkyl)-N-(Ci^alkyl)-aminognjppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino, Ci^-Alkylamino- Oder Dh(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
5 atome voneinandergetrennt sind, 

eine C^rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyh Ci- 3 -Alkylamino-Ci^-alkyl- Oder eine DKCi^alkylJamino-C^alkylgruppe 
substituiert ist, 
10 ' ■ , 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl>N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci. 3 -alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine DHC^-alkyOamino-Ci-a- 
alkylgruppe substituiert ist, 

15 eine Cs-y-Cycloalkyl-Ct-ralkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci*-Alkylamino- Oder DKCi-a-alkyO-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-CCa-y-Cycloalkyl-Ci-ralkylJ-N^Ci-^alkyO-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylaminq- oder Di-(Ci- 3 -alkyl)-aminogruppe substituiert 
20 ist, 

eine C3-7-Cycloal^l-C 1 . 2 -all^-amin9grijppe, in der der Cycloalkylteil durch eine, 
Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^AIkylamino-Ci_ 3 -alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)amino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

25 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl-Ci r2 -alkyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci. 3 -alky()- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 



eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

30 
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R 15 eine Ci-e-Alkylgruppe, eine Ca^rCycloalkyh C3^-Cycloalkyl-Ci^-alkyl-, Aryl- 
oder Aryl-Ci^-alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 -ralkylgruppe darstellt, wobei der C^AIkylteil geradkettig ist 
5 und durch ein bis vier Ci^-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 

k6nnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-2-AlkyI- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, fhiazolidin:3-yl-parbpnyK;( 
3-yl)carbqnyl-, Piperidin^irylcarbonyl- oder Mqfpholjn^ 
10 substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)raminogruppe darstellt, 
wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe darstellen kann, 

15 

eine durch den R 20 substituierte Aminpgruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyh Pyrrolidin-3-yh 
Pyrrolidin-2-ylmethyl-, PyrroIidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl-, 
20 Piperidin-2-ylmethyl- ( Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 

darstellt, wobei die fDr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine Oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die filr R 20 erwahn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, 



30 



eine R -C^-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci.3-Alkylgruppen 
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substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- oder DKC^-alkylJ-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidinr5-yI- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
5 Gruppe, 

eine Pyrrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yI- oder 
Hexahydix>azepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

10 

oder eine Azetidin-2-yl-Ci.2-alkyl-, Azetidin-3-yl-Ci. 2 -alkyl, PyiTolidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci_2-alkyl-, Piperidin-2-yI-Ci- 2 -alkyl-, Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci-ralkyIgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
15 substituiert sein konnen, 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig von- 
einander durch R h mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
20 gleich oder verschieden sein konnen und R h ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine Trifluormethyl-i pyarv, Nitro-, Amino-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methyl- 
sulfonyl, AcetylamintH, Methylsulfonylamino-, Ci-3-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyl^, Hydroxy^, Ci-3-Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trffluormethoxygruppe 
darstellt, 

25 ■ : ■ 

unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Heteroaryl- 
gruppen eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Pyridyl-, Indolyl-, Benzoftiranyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 

30 oder eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingruppen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 
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oder eine Indolyh Benzofuranyl-, Benzottiiophenyh Chinolinyl- oder Isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist, in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
ersetztsind, 

oder eine 1 ^-Dihydro^-oxo-pyridinyl-, 1 .^Dihydro^-oxo-pyridinyl-, 2,3-Dihydro-3- 
oxo-pyridazinyl-, I^.S^Tetrahydro-S.e-dioxo-pyridazinyl-, 1 f 2-Dihydro-2-oxopyrimi- 
dinyl-, S^Dihydro^-oxopyrimidinyl-, 1 ,2 f 3 f 4-Tetrahydro-2 f 4-dioxopyrimidinyl-, 1 ,2- 
Dihydro-2-oxo-pyrazinyl-, 1 ^.a^-Tetrahydro^.S-dioxo-pyrazinyl-, 2,3-Djhydro-2- 
oxp-indolyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranyl-, 2,3-Dihyd^^^ 2,3- 
Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, 1 l 2-Dihydro-2^x<^hinqlinyl-, 1 ,4-Dihydro-4-oxp- , 
chinolinyh 1 f 2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, 1 f 4-Dihydro-4-oxo-cinnolinyK 1,2- 
Dihydro-2-oxo-chinazolinyh 1 ,4-Dihydrc>4-oxo-chinazqlinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,4- 
didxo-chinazolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-bxochinoxalinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,3-dioxo- 
chinoxalinyl-, 1 ,2-Dihydro-1-oxo-phthalazinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-1 ,4-dioxo- 
phthalazinyl-, Chromanyl-, Cumarinyl-, 2,3-Dihydro-benzo[1,4]dioxinyl- oder 3,4- 
Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

wobei die vorstehend erwahnten Heteroaiylgruppen durch R 10 bis R 14 sub- 
stituiert sein konnen, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

wobei, soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

sowie die am Ringstickstoffatom in 9-Stellung des Xanthingertistes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

sowie die Derivate, in denen die 2-Oxo-, die 6-Oxo- oder die 2-Oxo- und die 6-Oxo- 
gruppe des XanthingerQstes durch Thioxogruppen ersetzt sind, 

mit der Maftgabe, daft die Verbindungen, in denen 
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R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
methyl- oder Benzylgruppe, 

R 2 eine Methylgruppe, . 

R 3 eine Ci-e-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom 
oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenyjethyl- pder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yh 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

und 

R 4 eine Piperazin-1-ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
und mit der Maftgabe, daft die Verbindungen, in denen 
R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 
R 2 ein Wasserstoffatom Oder eine Methylgruppe, 
R 3 eine Methylgruppe 

und . ... • . , ...... 

R 4 eine 3-Aminopropyh 3-[Di-(Ci^-alkyl)amino]-propyl-, 1-Phenyl-3-[di-(Ci-3-alkyl)- 
amino]-propyl-, 1 -Phenyl-3-methyl-3-(dimethylamino>-propyl-, 1 -(4-Chlorphenyl)-3- 
(dimethylamino)-propyl-, 1-Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-{3-Me- 
thoxyphenyl)-3-(dimethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe darstellen, 
ausgeschlossen sind, 



und mit der Mafigabe, dali die Verbindung 
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1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocydohexyl)-xanthin 
ausgeschlossen ist, 

5 deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren $alze. 

Die bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Carboxygruppen 
k6nnen durch eine in-vivo in eine Carboxygruppe QberfQhrbare Gruppe oder durch 
eine unter physiologischen Bedingungen negativ geladene Gruppe ersetzt sein, 

10 

desweiteren konnen die bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahn- 
ten Amino- und Iminogruppen durch einen in-vivo abspaltbaren Rest substituiert 
sein. Derartige Gruppen werden beispielsweise in der WO 98/46576 und von M.M. 
Nielsen et al. in International Journal of Pharmaceutics 39, 75-85 (1987) beschrie- 
15 ben. 

Unter einer in-vivo in eine Carboxygruppe uberfiihrbare Gruppe ist beispielsweise 
eine Hydroxymethylgruppe, eine mit einem Alkohol veresterte Carboxygruppe, in der 
der alkoholische Teil vorzugsweise ein Ci*-Alkanol, ein Phenyl-Ci^-alkanol, ein 

20 Cs-g-Cycloalkanol, wobei ein Cs^-Cycloalkanol zusatzlich durch ein oder zwei 
Ci^-Alkylgruppen substituiert sein kann, ein Cs^-Cycloalkanol, in dem eine . 
Methylengruppe in 3- oder 4-Stellung durch ein Sauerstoffatom oder durch eine . 
gegebenenfalls durch eine Ci-3-Alkyl-, Phenyl-Ci_3-alkyh Phenyl-C^-alkyloxy- 
carbonyl- oder C2-6-A|kanoylgruppe substituierte Iminognjppe ersetzt ist und der 

25 Cycloalkanolteil zusatzlich durch ein oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein 
kann, ein C^y-Cycloalkenol, ein C3-s-Alkenol, ein Phenyl-C^-alkenol, ein C^-Alkinol 
oder Phenyl-C3-5-alkinol mit der MaBgabe, daft keine Bindung an das Sauerstoff- 
atom von einem Kohlenstoffatom ausgeht, welches eine Doppel- oder Dreifach- 
bindung trskjt, ein C3-8-Cycloalkyl-Ci. 3 -alkanol, ein Bicycloalkanol mit insgesamt 8 bis 

30 10 Kohlenstoffatomen, das im Bicycloalkylteil zusatzlich durch eine oder zwei 
Ci-3-Alkylgoippen substituiert sein kann, ein 1,3-Dihydro-3-oxo-1-isobenzfuranol 
oder ein Alkohol der Formel 
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Rp-CO-O^RqCRrJ-OH, 

indem 

Rp eine Ci-e-Alkyl-, Cs-r-Cycloalkyl-, Ci-s-Alkyloxy-, C5-7-Cycloalkyloxy-, Phenyl- Oder 
Phenyl- Ci-3-alkylgruppe, 

Rq ein Wasserstoffatom, eine Ci_3-Alkyl-, Cs-T-Cycloalkyl- oder Phenylgruppe und 

■j ■ . 

Rr ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Alkylgruppe darstellen, 

unter einer unter physiologischen Bedingungen negativ geladenen Gruppe wie eine 
TetrazoK5-yl-, Phenylcarbonylaminocarbonyl-, Trifluormethylcarbonylaminp- , 
carbonyl-, Ci-e-Alkylsulfonylamino-T, Phehylsulfonylamino-, Benzylsulfonylamino-, 
Trifluormethylsulfonylamino-, Ci^AIkylsulfonylaminocarbonyl-, Phenylsulfonylamino- 
carbonyK Benzylsulfonylaminocarbonyl- oder Perfluor-C^alkylsulfonylamino- 
carbonylgruppe 

und unter einem von einer Imino- oder Aminogruppe in-vivo abspaltbaren Rest 
beispielsweise eine Hydroxygruppe, eine Acylgruppe wie eine gegebenenfalls durch 
Fluor-, Chlor-, Brom- oder Jodatpme, durch Qi-^AIkykoder Ci. 3 -Alkyloxygruppen . 
moqoT oder disubstituierte Pheriylcarbonylgruppe, wobei die Substituenten gleich 
oder verschieden sein konnen, eine Pyridinoylgruppe oder eine Ci-i6-Alkanoylgruppe 
wie die Formyl-, Acetyl-, Propionyl-, Butanoyl-, Pentanoyl- oder Hexanoylgruppe, 
eine 3,3,3-Trichlorprppionyl- oder Allyloxycarbonyigruppe, eine Ci-16-Alkylpxy- 
carbonyl- oder Ci.i6-Alkylcarbonyloxygruppe, in denen Wasserstoffatome ganz oder 
teilweise durch Fluor- oder Chloratome ersetzt sein konnen, wie die Methoxy- 
carbonyl-, Ethoxycarbonyl-, Propoxycarbpnyl-, Isopropoxycarbonyl-, Butoxycar- 
bonyl-, tert-Butoxycarbonyl-, Pentoxycarbonyl-, Hexoxycarbonyh Octyloxy- 
carbonyl-, Nonyloxycarbonyl-, Decyloxycarbonyh.Undecyloxycarbonyl-, Dodecyloxy- 
carbonyl-, Hexadecyloxycarbonyl-, Methylcarbonyloxy-, Ethylcarbonyloxy-, 2,2,2-Tri- 
chlorethylcarbonyloxy-, Propylcarbonyloxy-, Isopropylcarbonyloxy-, Butylcarbo- 
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nyloxy-, tert.Butylcarbonyloxy-, Pentylcarbonyloxy-, Hexylcarbonyloxy-, Octylcar- 
bonyloxy-, Nonylcarbonyloxy-, Decylcarbonyloxy-, Undecylcarbonyloxy-r, Dodecyl- 
carbonyloxy- oder Hexadecylcarbonyloxygruppe, eipe Phenyl-Ci^-alkyloxycarbonyl- 
gruppe wie die Benzyloxycarbonyl-, Phenylethoxycarbonyl- oder Phenylpropoxy- 
carbonylgruppe, eine 3-Amjno-propionylgruppe, in der die Aminogruppe durch 
Ci^-Alkyl- oder C^T-tycloalkylgmppen mono- oder disubstituiert und die Substitu- 
enten gleich oder verschieden sein konnen, eine C^-Alkylsuifonyi-C2^-a!kylo^- 
carbonylr, Ci^-Alkyloxy-(^-alkylo)^^ Rp-COHQKf^Qfy)7 . . f 

P-CO-, Ci^Alty-CO-NH-(^^ 

0- CO-Gmppe, in denen t Rp bis^Rr wie yorstehend eiwahnt.defjniert sind; , < 

Rs undRt, die gleich oder verschieden sein konnen, Wasserstoffatome oder 
Ci^-Alkylgruppen darstellen, 

zu verstehen. 

Desweiteren schlielien die in den vor- und nachstehenden Definitionen erwahnten 
gesattigten AlkyI- und Alkyloxyteile, die mehr als 2 Kohlenstoffatome enthalten, 
soweit nichts Andenes erwShnt wurde, auch deren verzweigte Isomere wie beispiels- 
weise die Isopropyl-, tert.Butyl-, Isobutylgruppe etc. ein. 

FQr R 1 und R 2 kommt beispielsweise jeweils die Bedeutung eines Wasserstoffatoms, 
einer Methyl-, Ethyl-, Propyl-, 2-Propyl-, Butyl-, 2-Butyl-, 2-Methylpropyl-, 2-Propen- 

1- yl-, 2-Propiri-1-yl-, Cyclopropylmethyl-, Benzyl-, 2-Phenylethyl-, Phenylcarbonyl- 
methyl-, 3-Phenylpropyl- t 

2- Hydroxyethyl-, 2-Methoxyethyl-, 2-Ethoxyethyl-, 2-(Dimethylamino)ethyl-, 2-(Di- 
ethylamino)ethyl-, 2-(Pyrrolidino)ethyl-, 2-(Piperidino)ethyl-, 2-(Morpholino)ethyl-, 

2- (Piperazino)ethyl-, 2-(4-MethyIpiperazino)ethyl-, 3-Hydroxypropyl-, 3-Methoxy- 
propyl-, 3-Ethoxypropyh 3-(Dimethylamino)propyl-, 3-(Diethylamino)propyl-, 

3- (Pyrrolidino)propyl-, 3-(Piperidino)propyl-, 3-(Morpholino)propyl-,3-(Piperazino)- 
propyl-, 3-(4-Methylpiperazino)propyl-, Garboxymethyl-, (Methoxycarbonyl)methyl-, 
(Ethoxycarbonyl)methyl- f 2-Carboxyethyl-, 2-(Methoxycarbonyl)ethyl-, 2-(Ethoxy- 
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carbonyl)ethyl-, 3-Carboxypropyh 3-(Methoxycarbonyl)propyh 3-(Ethoxycarbonyl)- 
propyl-, (Aminocarbonyl)methyl-, (Methylaminocarbonyl)methyl-, (Dimethylamino- 
carbonyl)methyl-, (Pyrrolidinocarbonyl)methyl- ( (Piperidinocarbonyl)methyK (Mor- 
pholinocart>onyl)methyl-, 2-(Aminocarbonyl)ethyl-, 2-(Methylaminocarbonyl)ethyI-, 2- 
5 (DimethylaminocarbonyOethyl-, 2-(Pyrrolidinocarbonyl)ethyl-, 2-(Piperidinocarbonyl)- 
ethyl-, 2-(Morpholinocarbonyl)ethyK Cyanmethyl- Oder 2-Cyanethylgruppe in Be- 
tracht. 

Fur R 3 kommt beispielsweise die Bedeutung einer Methyl-, Ethyl-, Propyl-, 2-Propyl-, 
10 Butyl-, 2-Butyl-, 2-Methylpropyl-, Pentyl-, 2-Methylbutyh 3-Methylbutyl-, 2,2-Di- 
methylpropyl-, Cyclopropylmethyl-, (IrMethylcycIopropyOmethyl-, (2-Methylcyclo- 
propyl)methyl- f Cyclobutylmethyl-, Cyclopentylmethyl-, Cyclohexylmethyl-, 2-(Cyclo- 
propyl)ethyl-, 

2-Propen-1 -yl-, 2-Methyl-2-propen-1 -yl-, 3-Phenyl-2-propen-1 -yl-, 2-Buten-1 -yl-, 
15 4,4,4-Trifluor-2-buten-1-yh 3-Buten-1-yh 2-Chlorr2-buten-1-yh 2-Brom-2-buten-1- 
yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yl-, 3-Brom-2-buten-1-yl-, 2-Methyl-2-buten-1-yl-, 3-Methyl-2- 
buten-1-yl-, 2,3-Dimethyl-2-buten-1-yl-, 3-Trifluormethyl-2-buten-1-yl-, 3-Methyl-3- 
buten-1-yl-, 

1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl-, (2-Methyl-1 -cyclopenten-1 -yl)methyl-, 1 -Cyclohexen-1 - 
20 ylmethyl-, 2-(1 -Cyclopenten-1 -yl)ethyl-, 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl, 3-Butin-1-yI, 
Phenyl-, Methylphenyl-, Benzyl-, eine Fluorbenzyl-, Chlorbenzyl-, Brpmbenzyl-, 
Methylbenzyl-, Methoxybenzyi-, 1-Phenylethyl-, 2-Phenylethyl-, 3-Phenylpropyl-, 2- 
FuranylrTiethyl, 3-Furanylmethyl-, 2-Thienylmethyl- odert 3-Thienylmethylgruppe in 
Betracht. 

Fur R 4 kommt beispielsweise die Bedeutung einer 3-Aminopyrrolidin-1-yl-, 3-Amino- 
piperidin-1-yl-, 3-{Methylamino)-piperidin-1-yl-, 3-(Ethylamino)-piperidin-1-yl-, 3-(Di- 
methylamino)-piperidin-1 -yl-, 3-(Diethylamino)-piperidin-1 -yl-, 3-[(2-Hydroxyethyl)- 
amino]-piperidin-1-yl-, 

30 3-[N-Methyl-N-(2-hydroxyethyl)-amino]-piperidin-1-yl-, 3-[(3-Hydroxypropyl)am|no]- 
piperidin-1 -yl-, 3-[N-MethyI-N-(3-hydroxypropyl)-amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(Carboxy- 
methyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(Methpxycarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 
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3-[(Ethoxycarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yh 3-[N-Methyl-N-(methoxycarb6nyl- 
methyI)-amino]-piperidin-1-yh 

3-[N-Methyl-N-(ethoxyca*^ 3-[(2-Qarboxyetby!)- 
amino]-piperidin-1-yh 3-{[2-(MethoxycartK)nyl)eta u 
3^[2-(Ethoxycartx)nyl)ethyQamino}-piperidin-1-yl- f 3-{NrMethyl-N-[2-(methoxy- 
carbonyl)ethyl]-amino}-piperidin-1-yl- f 3-{N-Methyl-N-[2-(ethoxycarbonyl)ethyQ- 
amino}-piperidin-1 -yh S-KAminocarbonylmethylJaminol-piperidin-l-yl-, 3-[(Methyl- 
aminocarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(pimethylaminoc^rbonylm . . 
amino]-piperidin-1-yh 3-[(Ethylaminocaitpnylmethyj^ H> 
3-[(Diethylaminocartpnylmethyl)amino 

thyl)amino]-piperidin-1 -yh 3-[(2-Cyanpyrrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin- 

1- yh 

3-[(4-Cyanthiazolidin-3-ylraito 3-[(2-Aminocarbonyl- 
pyrrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(2-Carboxypyrrolidin-1 -yl- 
carbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl-, 3-[(2-Methoxycarbonylpyrrolidin-1-ylcarbonyl- 
methyl)amino]-piperidin-1 -y|-, 3-[(2-Ethoxycarbonylpyrrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)- • 
amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(Piperid jn-1 -ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yh 
3-[(Moipholin-4-yIcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl- f 3-Amino-2-methyl-piperidin- 
1 -yl-, 3-Amino-3-methyl-piperidin-1-yI-, 3-Amino-4-methyl-piperidin-1 -yl-, 

3- Amino-5-methyl-piperidin-1 -yl-, 3-Amino-6-methyl-piperidin-1 -yl-, 

2- Amino-8-aza-bicyclo[3.2.1]oct-8-yl-, 6-Amino-2-aza-bicyclo[2.2.2]oct-2-yl- f 

4- Aminopiperidin-1 -yl-, 3-Amino-hexahydroazepin-1 -yh 4-Amino-hexahydroazepin- 
1-yl- Piperazin-1-yh [1,4]Diazepan-1-yl-, 3-Aminocyclopentyl-, 3-Aminocyclohexyl-, 

3- (Methylamino)-cyclbhexyl-, 

3-(Ethylamino)-cyclohexyl-, 3-(Dimethylamino)-cyclohexyl-, 3-(Dlethylamino)- 
cyclohexyl-, 4-Aminocyclohexyl-, (2-Aminocyclopropyl)amino-, (2-Aminocyclo- 
butyl)amino-, (3-Aminocyclobutyl)amino-, (2-Aminocyclopentyl)amino-, (3-Amino- 
cyclopentyl)amino-, (2-Aminocyclohexyl)amino- Oder (3-Amihocydohexyl)amino- 
gruppe in Betracht. 

Eine besonders zu erwahnende Untergruppe betrifft diejenigen Verbindungen der 
allgemeinen Formel I, in denen R 1 bis R 4 wie oben erwahnt definiert sind, mit der 
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zusStzlichen Maftgabe, dali die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1,4]Diazepan-1-yIgruppe darstellt, ausgeschlossen 
sind, derenTautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren .Gemische und deren 
Salze. 

Eine zweite besonders zu erwahnende Untergruppe betriffl diejenigen Verbindungen 
der allgemeinen Formel I, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
10 , 
eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eine C^AIkenylgojppe, 

15 eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci_^AIkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine C 3 .6-Alkinylgruppe, 

eine C3^-Cycloalkyl r Qi^-alkyl-Gruppe, 

20 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl;v;Trffluprm oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenyl-Ci^-alkyl-(3ruppe f in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
25 wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Ci^-Alkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyl-, C^-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
30 oder Phenylgruppe, 
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eine Hydroxy-, Ci-4-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy- f 2-Propin-1-ylpxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci-2-Alkylsulfonyloxy-, Phenylsuifonyloxy-, Carboxy-Ci.3- 
alkyloxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyI-Ci-3-alkyIoxy-, Aminocarbonyl-Ci-ralkyloxy-, 
Ci-MIM- aminocarbon y , - c i-3-alkyloxy- f Dh(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-Ci-3- 
alkyloxy-, Pyrrolidin-l-yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Piperidin-1-ylcarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, Morpholin^ylcarbony^ 

Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, C3-e-Cycloalkyloxy- oder 
P3^Cycloalkyl-Ci.2-alkyloxygm v ,. , v . , ^ : ^ r 

eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxycarbonyl- f Carboxy-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkyloxy- 
carbonylrCi^alkyl-, Aminocarbonyl-, Ci. 2 -Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci. 2 - 
alkyl)aminocarbonyl 7 , Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogaippe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci r2 -Alkylamino-, Di-(Gi_2-alkyl)amino-, Cyan-Ci- 2 -alkyl- 
amino-, [N-(Cyan-Ci-2-alkyl)-N-Ci.2"alkyl-amino]-, C1.2-Alkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci.^Alkyl-carbonylamino-, Ci^Alkyloxy-carbonylamino-, G1-3- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-fCi-^alkylsulfonyO-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci^Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci- 2 -alkyl)amino-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci,2-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (Ci- 2 - 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci- 2 -AlkyI- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonylamino- oder Morpholin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1-yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
Hdin-1 -yl-, 3-Methyl-2,5-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1 - 
yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1-yl-Gruppe, 

oder 
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eine Ci-^AIkylsuffanyl-, Ci-rAikylsulfinyl-, Ci-rAlkylsulfonyl-, Aminosulfonyl-, 
C^AIkylaminosulfonyl- oder DKCi-2-alkyl)aminosulfonylgruppe f 

und R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstofh 
. 5 Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

■ > . " . ■ 

; pder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
10 gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 

pylen- oder 1 ,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci-2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci- 2 -alkyl)amino- 
15 carbonyl-Gruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C 2 ^-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
seinkann, 

20 . 
eine Phenyl-(CH 2 WA-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci-2-Alkyloxyiminomethylen- 
25 Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 

30 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
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-OtCH 2 -CO-NH- BrQcke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brticken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

eine Phenyl-(CH;0m-B-(CH2)n-Gmppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 , 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Metbylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder C^AIkylp^gruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, : ; , , y! 

eine Naphthylmethylr oder Napihthylethylgruppe, wobei der Naphthyiteil jeweils; 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 

eine Heteroaryl-Ci^-alkylgruppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imjdazolyl-, Triazolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Oxazoiyi-, Isoxazolyl-, Thiazolyh Isothia- 
zolyh Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-1H-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofuranyl-, 2,3-Dihydrobenzo- 
furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyl-, Chinolinyl-, 1,2-Dihydro-2-oxo- 
chinolinyh Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazolinyl-, 
1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,2-Djhydro-1-oxo-phthaIazin-4-yl-, Cumarinyl- oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

wobei die vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen an Kohlenstoffatomen 
durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifluormethyl-, 
Cyan-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsuifonyl-, Nitro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert sein k6nnen und die Iminogruppen der 
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vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein konnen, 

eine Furanyl-A-CH2-, Thienyl-A-CHr, Thiazolyl-A-CH2- oder Pyridyl-A-CHz-Gruppe, 
5 wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Furanyl-B-CH 2 -, Thienyl-B-CHr, Thiazolyl-B-CH 2 - oder Pyridyl-B-CH^-Gruppe, 
wobei B wie vprstehend erwahnt definiert ist, 

10 eine Ci^-AlkylTA-(CH2VGi r uppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3-6-Cycloalkyl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gnjppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine C3^"Cycloalkyl-(CH2) m ~B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der R 21 eine Ci-2-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
20 Ci.2-Al^laminoGarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pynrolidin-1-yl-carbonyl- f 
Piperidin^lrylTparbonyh oder Morpholin-4-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-D^Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
25 , Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Rg substituierte C^-Alkylgruppe, wobei 



30 
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Ra eine Cyano-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci_2-A1kyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl- f Ftyrrolidin-1-yl-carbonyh 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C*^-Alkylgmppe, wobei 

Rb eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Amino, Ci^-Alkylamino-, Di-<Ci^alkyl)- 
amino, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yl-, MorphoIin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 
Methyl-piperazinTl -yl-r oder 4-Ethyl-piperazin-1 -yl-Gruppe darstellt und durch 
mindesten? zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatpm in 1rStelJupg,des 
Xanthingerustes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eine C 2 -4-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine C^Cycloalkylgruppe, 

eine Ca^-Cycloalkyl-C^-alkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
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eine Phenyl-d-4-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chior- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- dder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oderMethoxygruppe substituiert 
sein kann, 

eine Phenylcarbonyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-carbonyl-Ci-2-alkyl-Gruppe, 

eine Ca-e-Cycloalkyl-carbonyl-C^a-alkyl-Gruppe, 



eine Phenyl-D-Ci-3-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei Rg wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 
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eine durch eine Gruppe Rb substituierte C 2 -4-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend 
erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-SteIlung des XanthingerGstes isoliert ist, 

R 3 eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgrtippen substituierte 
C3-rCycloalkylgruppe, 

• eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cycloalkenylgruppe oder ■.. 

eine Arylgruppe oder 

eine Furanyl-, thienyl-, Oxazolyl-, lsoxazolyl- f Thiazolyl-, Isothiazolyh 
Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwShnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
Ci^-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder 
durch eine Trifluormethyl-, Cyan- oder Ci^-Alkyloxygruppe substituiert sein 
konnen, 

eine C^-Alkenylgruppe, 

eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, oder eine Trifluormethylgruppe 
substituierte C^AIkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine Arylgruppe oder 

eine Aryl-C2-4-alkenylgruppe, 
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R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
Gaippe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen sub- 
5 stituiert sein kann, wobei 

Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci-rAlkylgruppe bedeutet, 

10 

eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci: 2 -alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1 -yl-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine.Sr-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
SteHung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-aIkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in dener^ 
30 jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerQst der Piperidin-1-yl- oder Hexa- 
hydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbriicke ersetzt sind, wobei 
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sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthait, 
wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen befinden, oder 
1 bis 4 Kohlenstoffatome enth&lt, wenn sich die Wasserstoffatome an Kohlenstoff- 
atomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlenstoffatome 
5 enthSIt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen befinden, die 
durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Herahydro^ 
die durch eine Amino-p^ralkyl-, Qi^-AJkylamjno-^ oterejne ,Dijj^i^, 
10 alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerust durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
substituierte 3-Imino-piperazin-1-yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino- 
[1 ,4]diazepan-1-ylgruppe, 
15 ^ 

eirie gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte [1,4]Diaze- 
pan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eirie Amino-, Ci^-Alkylamino- oder DKC1-3- 
20 alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, C1.3-Alkylamino-C1.3- 
alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

25 eine C3-rCycloalkyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cydoalkyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
30 substituiert ist, 
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eine Ca-rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci-r 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

r 5 , 

eine N-CCa-T-CycIoalkylJ-N-^i^-alkyl^aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder DKCi-3-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

10 : r 

eine C3- 7 -Cydoalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Gi-3- 
alkyl-, Ci_3-Aikylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi^-alkylJamino-C^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

is eine N-(C3.7-Cydoalkyl>-N-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci..3-afkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine C^y-Cycloalkyl-Ci-ralkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
20 Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

* eine N-(C3-7-CycloalkyI-Ci^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci-3r-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, 

25 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Afkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, 

30 eine N-(C3-7-Cycloalkyl-Ci.2"alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
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eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Ci-3-Alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 -3-alkylgruppe darstellt, wobei der C^-Alkylteil geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci^Alkylgruppen, die gleich Oder verschieden sein 
konnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbqnyh Ci-^AIkyl^ 
aminocart)onyl- f Di-(Ci-2-alkyl)aminocartoon^ 
io Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyah-thiazolidin- 

3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylearbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl>-aminogruppe darstellt, 
15 , 

,eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyh Azetidin-3-ylmethyh Pyrrolidin-3- 
yh PyiroHdin-2-ylmethyK Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yh Piperidin-4-yl- 
20 , Piperidin-2-ylrnethyl-, Piperidin-3-ylmethyI- oder Piperidin-4-ylmethyIgruppe 

darstellt, wobei die fQr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein kohnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

25 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fQr R 20 erwahn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, 

30 eine R 19 -C3-4-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
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substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwShnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino oder Di-(C 1 ^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
5 Gruppe, 

eine Pyrrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Riperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- 
oder Di-(Ci-3-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

10 

oder eine Azetidin-2-yl-Ci.ralkyl-, Azetidin-3-yl-Ci. 2 -alkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci-2-alkyh 
Pyrrolidin-3-yl-, PyiTolidin-3-yl-Ci-2-alkyh Piperidin-2-yl-Ci.2-aIkyl-, Piperidin-3-yh 
Piperidin-3-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-4-yI- oder Piperidin-4-yl-Ci-2-alkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
is substituiert sein konnen, bedeuten, 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
20 gleich oder yerjschieden sejn konnen und R h ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine Trifluormethyl-, Cyan-, Nitro-, Amino-, C^-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyh Hydroxy?, Gi-3-Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
darstellt und 



25 wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

deren Tautoijiere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

30 Eine dritte besonders zu erwahnende Untergruppe betrifft diejenigen Verbindungen 
der allgemeinen Formel I, in denen 
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R 1 , R 2 und R 3 wie oben erwahnt definiert sind und 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
5 stituiert sein kann, wobei \ 

Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Alkylgruppe und 

s 

Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Ajkylgruppe bedeutet,. v V r - 

eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei R© und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyh Ci. 2 -AlkyI-aminocarbonyh Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin- 
1 -ylrcarbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-l -yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbohyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in denen 
30 jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerOst der Piperidin-1-yl- oder 

Hexahydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrticke ersetzt sind, 
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atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten KohlenstofFatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, dje durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
5 stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yh Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci-3-alkyh Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi^alkyl)- 
10 amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- oder Di-(Ci^- 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

is eine C3-7-Cyclbalkylgruppe, die durch eine Ammo-Chalky!-, Ci^-Alkylamino-Ct-3- 
alkyl- oder eine DKd-ralkylJamino-Ci-a-alkyfgruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der CycloalkyKeil durch eine Amino-, 
Cil3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

20 

eine C3-7^Gyclpalkyl-Ci.2-alkylgnjppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyl-, Gi^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-^^a-alkylJamino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, . 

25 eine C3-7-Cycloalkylaminogixippe ( in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci^- 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch miridestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

30 eine N-CCa.T-CycloalkylJ-N-tCt^-alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
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die beiden Stickstoffatome am Cycloalkyltei! durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine Cs-rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-C^- 
5 alkyl-, Ci^-Alkyl3^ino- c i-3- alk yl- oder eine Di-(Ci^alkyl)amino^Ci^-alkylgmppe 
substituiert ist, • 

eine N-(C3.7rCycloalkyl>-N-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci-3-alkyl- f Ci^Alkylamino-Ci-ralkyl- odeneine Dk(Ci^Tall^)amjno-C«- 
10 alkylgmppe substituiert ist, /: . 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- Oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

15 eine N-(C3-7-Cydoalkyl-Ci-2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe f in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino^ oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
20 Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci- 3 -alkyl- oder eine Di-(Ci. 3 -alkyl)amino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7<tycIoalkyl-Ci-2-alk^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, C^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine DKC^-alkyl)- 
25 amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci^-Alkylgruppe und 

30 

R 16 eine R 17 -C2-3-alkylgruppe darstellt, wobei der C 2 -3-Alkylteil geradkettig ist 
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konnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yI-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yI)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
5 substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-aIkyi)-aminogruppe darstellt, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

10 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylrnethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yh Pyrrolidin-2-ylmethyh Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyh Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fQr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei 
15 Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fUr R 20 erwahn- 
20 \ ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein 

konnen, 

eine R 19 ^p3^-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei C^-AIkylgruppen 
25 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5ryl : oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 
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eine Pyrrolidih-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepih-3-yl- oder 
Hexahydroazepin^l-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

oder eine Azetidin-2-yl-Ci-2-alkyh Azetidin-3-yl-Ci.2-alkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci^-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci. 2 -alkyl-, Pipen^in-^-yl-C^-alkyl-, Piperidin-3-yh 
Piperidin-3-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-4-yI- oder Piperidin-4-yI-Ci T 2-alkyl9ruppe, wobei 
die vorstehend erWahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgrupp§n 
substituiert sein konnen, bedeuten, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
Bevorzugte Verbindungen derobigen allgemeinen Formel I sind diejenigen, in denen 
R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-6-Alkylgruppe, 
eine C^AIkenylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine C 3 -6-Cycloalkyl-Ci^-alkyl-Gruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy- oder Methoxygaippe substituiert sein kann, 

eine Phenyl-Ci-4-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 
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R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Ci^-Alkyl- f Trifluormethyl-, Hydroxymethyl-, Ca^-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
• Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci-2-Alkylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci-3- 
alkyloxy-, Ci. 3 -Alkyloxy-carbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy- f 
Ci-z-Alkyl-aminocarbonyl-Ct-s-alkyloxy-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-Ci-3- 
alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Piperidin-1 -ylcarbonyl-Ci^- 
, alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Methylsulfanylmethoxy-, 
Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, Cs^Cycloalkyloxy- oder 
C 3 .6-Cycloalkyl-Ci.2-alkyloxygruppe, 

eine Carboxy-, Ci^-Alkyloxycarbonyl-, Carboxy-C 1r3 -alkyl-, Ci. 3 -Alkyloxy- 
carbonyl-C^-alkyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci-2- 
alkyl)aminocarbonyl-, Moipholin-4-yIcarbonyl- oder Cyanogruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci_2-Alkylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-, Cyan-Ci- 2 -alkyl- 
arninory [l^ T (Cyan-Ci-2^ C1.2-Alkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci_ 2 -Alkyl-carbonylamino-, C^AIkyloxy-carbonylamino-, C^- 
Alkylsulfonylamino-, Bis^C^alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amind-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci-2-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (C1-2- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonylamino- oder Morpholin-4- 
ylcarbonylamino-Gaippe, 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1 -yl- t 3-Methyl-2-oxo-imidazoIidin-1 -yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
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lidin-1-yh 3-Methyl-2 f 5^ioxo-imidazolidin-1-yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1- 
yl- oder 3-Methyl-2^xo-hexahydropyrimidin-1-yl-Gruppe f 

oder 

' eine Ci-rAlkylsulfanyh Ci-2-AIkylsulfinyl-, Ci.2-Alkylsulfonyl7, Aminosulfonyl-, 
Ci-rAlkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci.2-alkyl)aminosulfonylgruppe, 

und ,R 11 und R 12 , die gleich oder yerschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, 
10 Fluor-, Chlor- cKler Brpmatom pder . ; 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
is gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 

pylen- oder 1,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci_3-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci.2-Alkyloxy- . 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci.2-alkyl)amino- 
20 carbonyl-Gruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 

eine PhenyKCH 2 )m-A-(CH 2 )n"Gruppe f in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 



A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder C^AIkyloxyiminomethylen- 
30 Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl Voder 2 bedeuten, 
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eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- Oder Ethylgruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Rhenylteiles durch eine -O-C0-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH-, -N=CH-0- Oder 
-O-CH2-CO-NH- Brilcke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brucken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder Ci-2-Alkyloxygnjppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-pn-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine PyrrolyK 
Imidazolyl-, Triazolyh Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothia- 
zolyl-, Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyl-, 2,3 : 
Dihydro-2K>xo-1H-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzoftiranyl-, 2,3-Djhydrobenzo- 
furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyh Chinolinyh 1 ,2-Dihydro-2-oxo- 
chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazolinyl-, 
1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl- f 1 ,2-Dihydro-1-oxo-phthalazin-4-yl- t Cumarinyl- oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 
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wobei die vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen an Kohienstoffetomen 
durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifluormethy!-, 
Cyan-, Aminocarbbnyh Aminosu|fonyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
5 Trifluormethoxygruppe substituiert sein kSnnen und die Iminogruppen der 

vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein konnen, . 

eine Furanyl-A-CH2-, Thienyl-A-CH2-, Thiazolyl-A-CHr oder Pyridyl-A-CH2-Gruppe, 
10 wobei A wie vorstehend erwahnt definiertist, v , ; l)tf ,,., ; ,, Vi: , ;i . J . v 

eine Furanyl-B-CH2-, Thienyl-B-CH 2 -, Thiazolyl-B-CH2- oder Pyridyl-B-CH2-Gruppe f 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

15 eine Ci-4-Alkyl-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3^Cycloalkyl-(CH 2 ) m -A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

20 

eine C3^Cydoalkyl-(CH2)m-B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 )irGruppe, in der R 21 eine Ci-2-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
25 Ci-2-Alkylaminocarbonyl-, DKCi.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-yl-carbonyl- oder Morpholin-4-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 



eine Phenyl-D-Ci-3-alkylgryppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
30 , Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 



WO 02/068420 



-46- 



PCT/EP02/01820 



.eine durch eine Gruppe Ra substituierte C^-Alkylgruppe, wobei 

Ra eine Cyano-, Carboxy-, Ci^Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl« 
aminocarbonyl-, D'h(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4~ylrarbonyM3ruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei 

R b eine Hydroxy-, Ci^Alkyloxy-, Amino-, Ci. 3 -Alkylamino-, Di-(Ci_3-alkyl)- 
amino-, PyrroIidin-1-yK Piperidin-1 -yl-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl- f 4- • . ... 
Methyl-piperazin-1-yl- oder 4-Ethyl-piperazin-1-yl-Gruppe darstellt und durch 
mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stellung des 
XanthingerQstes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine C^-Alkylgruppe, 

eine C 2 -4-Alkeny(gnjppe, 

eine Qw-Alkinylgnjppe, 

eine C3.6-Cycloalkylgruppe, 

eine C3_6-Cycloalkyl-Ci-3-aIky]gruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yh Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C-M-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl : C2-3-alkenylgruppe f wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann,. 

eine Phenylcarbonyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-carbonyl-Ci. 2 -alkyl-Gruppe, 

eine C3^-Cycloalkyl-carbonyl-Ci.2-alkyl-Gruppe, 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erw§hnt definiert ist, oder 
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eine durch eine Gruppe Ra substituierte C-u-Alkylgoippe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe R b substituierte C^-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend > 
5 erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-SteIlung des Xanthingeriistes isoliert ist, 

R 3 eine CWAlkylgruppe, 

10 eine C3-7-Alkenylgruppe ( 

eine C3-s-AIkenylgruppe, die durch ein Fluor- Chlor- oder Bromatom oder eine 
Trifluormethylgruppe substituiert ist, 

is eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci-3-AlkyIgruppe, wobei 

R c eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgruppen substituierte C 3 -6- 
20 Cycloalkylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgruppen substituierte 
Cycloalkenylgruppe, 

25 eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Cyan-, Nitro-, Amino-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxy gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Fluoratome substituiert ist, 

30 . - 

eine Naphthylgruppe oder 
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eine gegebenenfalls durch eine Methyl- oder Trifluonnethylgruppe substituierte 
Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl- oder Pyridyl- 
gnippe bedeutet, 

5 eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- pder Bromatom, durch eine Methyl-, 
Trifluormethyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methpxy-, Difluormethoxy- oderTiffluomiethoxy- 
gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, . , . r \ r 

10 

eine Naphthylgruppe 
oder eine Phenyl-C 2 i3-alkenyl-gruppe 
15 und 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Amino-, Methylamino- 
oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

20 eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
25 Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonylmethyl]- 
aminogruppe substituiert ist, wpbei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
30 Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, DKCvralkylJaminocarbonyl-, PyFrolidin- 
1-yl-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 



i 
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thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Grup- 
pe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgnjppe, in derder Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH2-CH2-Briicke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amiho-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -CHa-CH^Brucke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 4-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -CH2-CH 2 -Brucke ersetzt 
ist, 

eine Piperidin-1-ylgruppe r die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 
eine Piperidiri-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, 

eine Piperidin-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino- 
gruppe substituiert ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, 
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eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerOst durch eine oder zwei Methylgruppen 
substituierte Piperazin-1 -yl- oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, 

eine 3-lmino-piperazin-1-yl-, 3-lmino-[1,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino-[1,4]diazepan- 
5 1 -ylgruppe, 

eine [1,4]Djazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

io eine C^Cydoalkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amines, 
Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- • 
stoffatpme am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
isoliertsind, 

is eine N-(C3-6-Cycloalkyl)-N-(Ci-2"alkyl)-aminogruppe f in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die 
beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome 
voneinander isoliert sind, 

20 eine C^Cycloalkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Aminomethyl- 
oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3^-Cycloalkyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

25 

eine C3-6-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3^Cydoalkyl-Ci.2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
30 teil durch eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert istj 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 15 eine C^-Alkylgruppe und 

R 1? eine 2-Aminoethyl-, 2-(Methylamino)ethyl- Oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 
gruppe darstellt, wobei der Ethylteil jeweils durch eine Oder zwei Methyl- Oder 
Ethylgruppen oder durch eine Aminocarbonyh Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di- 
(Ci:2-aIkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- 
oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Aminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine PyrroIidin-3-yl- f Piperidin-3- 
yl-, Piperidin-4-yh Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyh Piperidin-2-yJmethyl- 
, Piperidin-3-ylmethyl- Oder Piperidin-4-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine Ci.2-Alkylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyrrolidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl- f Piperidin-4-yl-, PyrroIidin-2-ylmethyl- f Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin- 
2-yImethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin^ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-propyl-, 3-Methylamino-propyl- oder 3-DimethyIamino-propylgruppe, in 
der der Propylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine ^Amino-butyh ^ oder4-Dimethylamino-butylgruppe f in der 

der Butylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine Ci^Alkyfgruppe, die durch eine 2-Pyrrolidinyl-, 3-Pyrrolidinyl-, 2-Piperidinyh 3- 
Piperidinyl- oder 4-Piperidinylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yI- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine C3-6-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethyl- 
gruppe substituiert ist oder 
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eine C^e-Cycloalkyl-Ci.2-alkylgnjppe, in der der Cyddalkylteil durch eine Amino-, . 
Aminomethyl- Oder Aminoethylgruppe substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit riichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten AlkyK 
5 Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kfinnen, 

mit der MaBgabe, daB die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
io methyl- oder (Benzylgruppe, 

R 2 eine Methylgruppe, 

R 3 eine Ci-5-Alkylgruppe f eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Brdmatom 
15 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1 -Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yi- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

und 

20 

R 4 eine Piperazin-1 -ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

25 Eine besonders zu erwahnende Untergruppe der bevorzugten Verbindungen der 
Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen R 1 bis 
R 4 wie oben erwahnt definiert sind, mit der zusatzlichen Maligabe, dali die Verbin- 
dungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1 -yl- oder 
[1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, deren Tautomere, Enantio- 

30 mere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
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Eine zweite besonders zu erwShnende Untergruppe der bevorzugten Verbindungen 
der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-4-AIkylgruppe, 

eine C3-5-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-yIgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgmppe substituiert ist, 
eine C^s-Alkinylgruppe, 

eine Phenyl-C-M-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch 'R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Methyl-, Ethyl-, Trifluormethyl-, oder Ethinylgruppe, 

eine Hydroxy-, Methoxy-, Ethoxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci-2-Alkyl-sulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-C>2- 
alkyloxy-, Ci-2-Alkyloxy-earbonyl-Ci.2-alkyIpxy-, Aminocarbonyl-Ci.2-alkyloxy-, 
C^-AIkyl-aminorartrcn^ 

alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -ylcarbonyl-Ci.2-alkyloxy-, Piperidin-1 -ylcarbonyl-Ci.2- 
alkyloxy-, Moipholin-4-ylcarbonyl-Ci.2-alkyloxy-gruppe, 

eine Carboxy-, Ci. 2 -Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkylaminocar- 
bonyl-, Di-(Ci-2-aIkyl)aminocarbonyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl : oder Cyano- , 
gruppe, 
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eine Nitro-, Amino-, Ci-2-Alkylamino-, Di-(Ci.2-alkyl)amino-, Cyarv-Ci-2-alkyl- 
amino-, IN-(Cyan-Ci-2-alkyl>-N-methyI-amino]- f C1.2-Alkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Gi.2-Alkyl-carbonylamino-, Ci-2-Alkyloxy-carbonylamino-, C1.2- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-(Ci- 2 -alkylsulfonyl)-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci.2-alkyl)amino-sulfonylaminor, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci.rAlkylaminoJthipcarbonylamino-^ 
Alkyloxy-cart)onylamino]^artx)nylaminp-, Aminocarbonylamino-, Ci-2-Alkylr 
aminocarbonylamino-, Di-pi-2-alkyl)aminocarbonylamino- oder Morpholin^4- 
yl-carbonylamino-Gnjppe, ( ;.-y-s>/v' 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1-yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
lidin-1 -yl-, 3-Methyl-2,5-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1 
yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1-yl-Gr£jppe, 

oder 

eine Ci-2-Alkylsulfanyl-, Ci-2-Alkylsulfinyl-, C 1 . 2 -Alkylsulfonyl- J Aminosulfonyl-, 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci. 2 -alkyl)aminosulfonylgruppe, 

und R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an beriachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-Gruppe bedeuten, 

eine Phenylmethylgruppe, in der der Methylteil durch eine Carboxy-, Methoxycarbo- 
nyl- oder Aminocarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine 2-PhenylethyIgruppe, in der der Ethylteil durch eine Carboxy-, Methoxycarbo- 
nyl- oder Aminocarbonylgmppe substituiert ist, . 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy-, Hydroxyimino- oder Methoxyiminogruppe substituiert ist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy- 
gruppe und eine Methylgruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgaippe, in der der Phenylteil durch R™. bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine 1-(Phenylcarbonyl)ethyl- oder 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine 2-(PhenyIoxy)ethylgruppe > 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch eine Methyl-, Nitro-, Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Cyan-, 
Arninocarbonyl- oder Aminosulfonylgruppe substituiert sein kann, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe 

eine Oxazolylmethyl-, Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo- 
furanylmethyl-, 2,3TDihydrobenzofuranylmethyK Benzo[d]isoxazolylmethyl-, Benzo- 
[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydr6-2- 
oxo-chinolin-4-yl)methyl-, Isochinolinylmethyl-, (1 f 2-Dihydro-1-oxo-isochinolin-4- 
yl)methyl-, Cinnolinylmethyl-, Chinazolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinazolin-4- 
yl)methyl-, (1,2-Dihydro-1-oxo-phthalazin-4-yl)methyI- oder Cumarinylmethyl-Grup- 
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pe, wpbei der heteropydische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert sein 

kann, 

eine Chinolinylmethyl- oder Isochinolinylmettylgruppe, wobei der heterocyclische 
Teil jeweils durch eine Cyan-, Nitro-, Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, 
Aminqcaifconyl-oder Aminosulfo^ - 

eine Pynx>!ylethyh Triazplylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der h^rpcyclisphe Teil jewejls. durch ejne Methylgnippe substituiert 
sein kann, : .. , . ..,. v 

eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgnjppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cydopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgaippe, 



eine Ethenylgruppe, 



) 

WO 02/068420 

-58- 



eine 2-Propen-1 -yl- oder 2-Propin-1 -ylgruppe, 
eine C^Cycloalkylgfuppe, 

5 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yK Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chloratom, 
eine Methyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-; Methoxy- oder Trifluomiethoxygruppe 
substituiert sein kann, 

. 15 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fiuor- oder Chlor- 
atom, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert sein kann, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

20 eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe f 

Qine Pyridylmethyl- oder Pyridylethylgrupf^, 

*. 

eine Methylgrtippe, die durch eine C^-CycloalkyK Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
25 carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine C3^-Cycloalkyl- f Cyan-, Carboxy-, 
Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

30 oder eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine C^Cycloalkyl-, Cyan-, 
Carboxy-, Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe 
substituiert ist, 
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R 3 eine Gt-e-Alkenylgruppe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl- oder 1-Cydohexen-1-y!methylgruppe, 

5 

eine 1-Cydopenten-1-ylmethylgruppe, in der der 1-Cyclopenten-1-yl-Teil durch eine 
Methylgruppe substituiert ist, 

eine2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl-oder2-Pentin-1-ylgruppe, 

10 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- Methoxy- oder 
Trifluormethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

15 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteii durch ein oder zwei Fluoratome, ein Chlor-, 
Brom- oder lodatom, oder eine Methyl-, Methoxy-, Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe 
substituiert sein kann, 

20 eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe, 

eine Cyclopropylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgruppe, in der der Cyclopropylteil durch eine Methylgruppe 
25 substituiert ist, und 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

30 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 




f 
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carbonyl-, (2-Cyan-pyiTolidin-1-yl-)carbonyl- l Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 



Gruppe substltuiert ist, 

5 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
S^Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH^CHrBrOcke ersetzt 
10 ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

is eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

20 

eine Cyclohexyjgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cycIohexylaminogruppe, . 
25 oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 



thiazolidin-3-yl)carbonyh Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 



R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 



R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeuten, 
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wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwShnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig Oder verzweigt sein konnen, 

5 deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Eine dritte besonders zu erw§hnende Untergruppe der'bevorzugten Verbindungen 
der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 

10 R 1 , R 2 und R 3 wieoben erwShnt definiert sind und 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazo!idin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-SteIlung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -Chb-CHjrBrticke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
30 tuiertist, 
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eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- Oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-SteIlung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

Oder eine durch die Reste R 1 * und R 16 substituierte Aminogruppe darstellt, in der 

10 R 15 eine Methyl- oder Ethylgixippe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl- 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrplidin-1 -ylcarbonylgnjppe substituiert sein 
15 kann, 

Wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kSnnen, 

20 deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Besonders bevorzugte Verbindungen der obigen allgemeinen Formel I sind die- 
jemgen, in denen 

25 R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-4-Alkylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine C^AIkinylgruppe, 
eine Phenylgruppe, 

5 eine Phenyl-Ci-4-alkyfgruppe, in der der Phenytteil durch ein Oder zwei Fluoratome, 
ein oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Butyl-, 
Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycarbonyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

10 eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethyiteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 

15 Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfony!)-amino-, Aminocarbonylamino-, 

20 Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

25 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 
eine 2-Phenylethenylgruppe, 
30 eine 2-{Phenoxy)ethylgruppe, 



eine Phenylsulfanylmethyl- oderPhenylsulfinylmethylgruppe, 
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eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch erne Methyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteij durch eine N'rtro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, 

eine (1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinolin-4-yl)methylgruppe, 

eine Chromen-4-on-3-ylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, 

eine Thienylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cycloprppyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgnjppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 



eine 2-Oxopropylgruppe oder 
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eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 
R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci^-Alkylgruppe, 
eine Ethenylgruppe, 

eine2-Propen-1-yl-oder2-Propin-1-ylgruppe, ^ 
eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl 
oder Methoxygaippe substituiert sein kann, ' 

eine Phenylcarbonylmethylgaippe, 

eine 2-PhenylethenyIgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

R 3 eine C4-6-Alkenylgruppe, 

eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl- oder 1 -Cyclohexen-1 -ylmethylgruppe, 
eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1-ylgruppe, 



) • "> 

WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-66- 

eine Phenylgaippe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgaippe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

5 

eine Naphthylgruppe, 

eine Benzylgoippe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

10 

eine Naphthylmethylgruppe, 
eine 2-Phenylethenylgruppe, 
15 ejne Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 
eine Cyclopropylmethylgruppe und 

R 4 eine Pyrrolidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
20 ist, 

eine Azetidin-1 -ylgruppe, die durch eine Aminomethylgrupp^ substituiert ist, 

eine PyrroIidin-1 -ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-1-ylgruppe,,die in 3-Stellung oder in 4-SteIlung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1 -yl)carbonylmethyl]-. 
aminogruppe substituiert ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methylgruppe substituiert sein kann, 

30 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1 -yl-carbonylgaippe substituiert ist, 
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eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-StelIung zusStz- 
lich durch eine Hydnoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amin<>piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-SteIlung durch eine -CH2-CH2-BrQcke ersetzt 

iSt, . t 

eine Piperidin-lrylgruppe, die durch eine ^inpmethylgruppe su ist; .« 

eine Piperidin-3-yl- Oder Piperidin-4-yl-gruppe, 

eine 1 -Amino-piperidin-3-yl- Oder 1 -Amino-piperidin-4-ylgruppe, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung Oder in 4-Stellung durch.eine 
Aminogruppe substituiert ist, 

eine Piperazin-1-yI- Oder [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, 

eine [1,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine 3-Aminopropylgmppe, 

eine Cyclohexylgruppe, die durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cydopropylaminogruppe, 
eine 2-Amino-cyclobutylaminogruppe, 

eine 2-Amino-cyclopentylamino- oder 3-Amino-cyclopentylaminogruppe, 
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eine 2-Amino-cydohexylamino-, 2-(Methylamino)-cyclohexylamino- oder 3-Amino- 
cyclohexylaminogruppe, 

eine N-(2-Aminocyclohexyt)-methylaminogruppe, 
eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethyl- 2-(Methylamino)ethyl- oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 
gruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder zwei Methylgruppen oder 
durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl- 
oder PyrroIidin-1-ylcarbonylgmppe substituiert sein kann, 

oder eine Amino- oder Methylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine . 
Pyrrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-2-yimethylgruppe 
substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

mitder MaBgabe, dafi die Veitindungen 

3-Methyl-7-(2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 

3-Methyl-7-(2-methyl-2-propen-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 

3-Methyl-7-benzyl-8-(piperazin-1-yl)-xanthin, 

1 ,7-Dibenzyl-3-methyl-8-(piperazin-1-yl>-xanthin und 

1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
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ausgeschlossen sind, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

5 , ... ...... 

Eine besonders zu eiw3hnende Untergruppe der besonders bevorzugten Verbindun- 
gen der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 
R 1 bis R 4 wie oben erwShnt definiert sind, mit der zusStzlichen Maligabe, daB die 
Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1 r yi- Oder 
10 [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, deren Tautomere, Enantio- 
mere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Eine zweite besonders zu erwShnende Untergruppe der besonders bevorzugten 
Verbindungen der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel 
15 I, in denen. 

R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

20 

eine C3-5-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

25 eine C3-5-Alkinylgruppe, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, 
ein oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Trifluor- 
methyh Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycarbonylgruppe 
30 substituiert sein kann, 
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eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- Oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocaibonyh Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy- f Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylarriino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfonyl)-amino-, Aminocarbonylamino-, 
Dimethylaminocarbonylamino, (Methylamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolyjmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyi-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
gruppe substituiert sein kann, 
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eine Isochinolinylmethyjgruppe, in derder Isochinolinylteil durch eine Nitro- Oder 
Aminognjppe substituiert ist, 

eine (1 ,2-Dihydro-2^xoK*inolin-4-yl)methylgnjppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Tnazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyciische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, . 

eine Thienylca[itK)nylmethylgnjppe^ 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclppropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Steliung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

eine Ethenylgruppe, 

eine 2-Prc>pen-1-yl- oder 2-Propin-l-ylgruppe, 
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eine Phenylgmppe, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl- 
oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine PhenylcarbonylmetbyJgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyh Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, Oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

R 3 eine C^AIkenylgruppe, 
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eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl- oder 1-Cyclohexen-1-ylmethylgruppe, 

eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1-ylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 



eine Cyclopropylmethylgruppe und 
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R 4 eine Piperidin-1-y!gruppe f die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusStzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

5 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-i-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der der Piperidin-1ryl-Teil in i ^Stellung zusatz- 
10 lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHz-CH^Brucke ersetzt 
ist, 

15 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
tuiert ist, 

eine [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
20 ist, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cydohexylaminogruppe, 

25 

Oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

30 R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der EthylteiLdurch eine oder 

zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 



•) • ) 

WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-74r 

Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeutet, 

wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
5 Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kQnnen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und derenSalze. 

Eine dritte besonders zu erwahnende Untergruppe der besonders bevorzugten Ver- 
io bindungen der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in 
denen 

R-, R 2 und R 3 wie oben erwahnt defintert sind urid 

15 R 4 eine Piperidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe, substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusStzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
20 Pyirolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine 3-AminoTpiperjdin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygcuppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-SteIiung zusam- 
men mit einem Waisserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHrCH^BrOcke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
30 substituiert ist, 



eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
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eine 2-Aminp^yclohe>ylaminpgru 

oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe bedeutet, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgmppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe v darete^ der Ethylteil durch eine oder 

' • : zwei Methylgruppen oder durch eine Aminpcarbonyl-, Methylaminpra 
10 Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgaippe substituiert sein 

kann, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwShnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

15 

. denen Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Als eine weitere Untergruppe von Verbindungen der allgemeinen Formel I sind die- 
jenigen zu nennen, in denen 

20 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine d^-Aikylgruppe, 
25 eine Ca^-Alkenylgruppe, 
eine C^-Alkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

30 

Ra eine C^Cycloalkyl-, Heteroaryl-, Cyanor, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyh C^-Alkylamino-carbonyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino- 
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carbonyl-, Pyrrolidin-1-ylcarbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl-, Morpholin-4- 
ylcarbonyh Piperazin-1-ylcarbonyl-, 4-Methylpiperazin-1-ylcart)oriyl-oder4- 
Ethylpiperiazin-1-ylcarbonylgruppe bedeutet, 

eine durch eine Phenylgruppe substituierte C^AIkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und 

R 10 ein Wasserstoffatom, 

ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 

eine Qi^-Alkyl-, Hydroxy-, oder Ci-4-Alkyloxygruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci^-Alkylamiho-, Di-(Gi^-alkyl)amino-, Pyrrolidin-1-yl-, 
Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yK Piperazin-1-yl-, 4-(Ci.3-AIkyl)-piperazin-1-yl-, 
Ci^-Alkyf-carbonylamino-, Arylcarbonylamino-, Aryl-Ci-3-alkyf-carbonylamino- 
C^AIkyloxy-carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci^-Alkyl-aminocarbo- 
nylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminorarbonylarm^^ 
sulfohylamino- oder Aryl-Ci^alkyl-sulfonylaminogmppe, 

eine N-(Ci#-i^ N-(Ci^-Alky|)-arylcarbonyl- 
amino-, N-(Ci-3-Alkyl)-aryl-Ci. 3 -alkyi-carbonylamino-, N-(Ci. 3 -Alkyl)-Ci-3- 
alkyloxy-carbonylamino-, N^AminocarbonylJ-Ci-s-alkylamino-, N-(Ci-3-Alkyl- 
aminoparbonyl)-Ci^-aikylamino -, N-[Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl]-Ci-3- 
alkylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-Ci^-alkyl-sulfonylamino- f N^C^-AlkyO-aryl- 
sulfonylamino-, oder N-(Ci^-A|kyl)-aryl-Ci^alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-3-Alkyl- 
aminocarbonyK Di-(Ci^-aIkyl)-aminocarbonyl-, Pynrolidin-1-yl-carbonyl- f 
Piperidin-1 -yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl- 
oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 
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eine Ci-3-Alkyl-carbonyl- oder eine Arylcarbonylgruppe, 

eine Cartx>xy-Ci-3-alkyh Ci^-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyl-, Cyan-Ci^alkyl-, 
Aminocarbonyl-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci-^lkyh DI-(Ci^-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci-3-alkyl- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyl-, Piperidin-1-yl- 
carbonyl-Ci_3-a!kyl- f Morpholin-4-yl-carbonyl-Ci-ralkyl- f Piperazin-1-yl- 
carbonyl-Ci^»alkyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazinr1-yI-rarbonyl^i.ralkyl- 
gruppe, ........ , Jv . , 

eine CarboxyrCi-3-alkylpxy-, pi^^l^o^£arbony(^ 
alkyloxy-, Aminocarbonyl-Gi-3-alkyloxy-, Ci-3-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, Di-(Ci-3-alkyl)-aminocarbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl- 
Ci^-alkyl-oxy«, Piperidin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Morpholin-4-yl-carbonyl- 
Ci-3-alkyl-oxy- f Piperazin-1-yl-carbonyl-Ci. 3 -alkyloxy- oder 4-(Ci- 3 -Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxygruppe, 

eine Hydroxy-Ci^-alkyl-, Ci-3-Alkytoxy-Ci-3-alkyl- f Amino-Ci. 3 -alkyl-, C^-Alkyl- 
amino-C^-alkyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-Ci^-alkyK Pyrrolidin-1 -yl-Ci-3-alkyh 
Piperidin-1-yl-Ci^-alkyl-, Morpholin-4-yl-Ci-3-alkyl-, Piperazin-1-yl-Ci.ralkyh 
4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1-yl-Ci^-alkylgruppe, 

eine Hydroxy-Ci-3-alkyloxy-, Ci-rAlkyloxy-Ci- 3 -alkyloxy-, Amino-Ci-3-alkyloxy- f 
Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyloxy-, Di-(Ci^-alkyl)-amino-Ci-3-alkyloxy- f Pyrrolidin- 
1 -yl-C^-alkyloxy-, Piperidin-1 -yl-C-i-3-alkyloxy-, Morpholin-4-yl-Ci-ralkyloxy-, 
Piperazin-1 -yl-d^-alkyloxy-, 4-(C l . 3 -Alkyl)-piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyloxygruppe, 

eine Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyh Ci^-AlkysulfinyI- f Ci-3-Alkylsulfonyl-, C1-3- 
Alkylsulfonyfoxy-, Trifluormethylsulfanyh Trifluormethylsulfinyl- oderTrifluor- 
methylsulfonylgruppe, 

eine Sulfo-, Aminosulfonyl-, Ci^-Alkyl-aminosulfonyl-, DKC^alkylJ-amino- 
sulfonyl-, Pyrrolidin-1 -yl-sulfonyl-, Piperidin-1 -yl-sulfonyl-, Morpholin-4-yl- 
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sulfonyh Piperazin-1 -yl-sulfonyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonyl- 
gruppe, 

eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte Methyl- oder Methoxygruppe, 

5 

eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygmppe, 
eine C^-Alkenyl- oder (^-Alkinylgruppe, 
10 eine 2-Propen-1-yloxy- oder 2-Propin-1-yloxygruppe, 

eine C^Cycloalkyl- oder C3-6-Cycloalkyloxygruppe,. 
eine C3-6-Cycloa!kyl-Ci- 3 -alkyl- oder C^-Cycloalkyl-Ci-ralkyloxygruppe oder 
eine Aryl-, Aryloxy-, Aryl-Ci- 3 -alkyl- oder Aryl-Ci. 3 -alkyloxygruppe, 



15 



R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine C^-Alky!-, Trifluormethyh 
20 Hydroxy-, oder Ci-3-Alkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

R 11 zusammen mit R 12 , sofem diese an benachbarte Kohlenstoffatome . 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-,pifliiormethylendioxy-, geradkettige 
C^s-Alkylen-, ^H=CH-CH=CH-, -CH=CH-CH=N- oder -CH=CH-N=CH- 
25 Gruppe und 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci-3-Alkyl- oder 
Ci-a-Alkyloxygruppe bedeuten, 



30 



eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwShnt definiert sind, 
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eine Phenyl-C^-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert jst, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

5 eine PhenyKC^WA-fC^n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend «erwShnt definiert sihd und 

A eine Carbonyh Cyaniminonriethylen-, Hydro)tyiminomet^ 
Alkyloxyiminomethylen-Gru^ die Zahl Q, 1 oder 2 ^c^.n.dj^.^M^1 . 2 
10 oder 3 bedeuten, 

eine PhenyKeH2)m-B-(CH 2 )n-"Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 • 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 f m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

15 B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, Ci^- 

Alkylamino-, Di-(Ci^alkyl)-amino-, Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyi-, C^- 
Alkylsulfinyl- oder C^AIkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls 
zusatzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

20 eine Heteroaryl-(CH2)m-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine HeteroaryKCH 2 VB-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

25 

eine Ci^Alkyl-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3.rCycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
30 erwahnt definiert sind, 
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eine C3-7<^cloalkYl-(CH2)m-B-{CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2)n-Gruppe, in der R 21 eine Ci^-Alkyloxycarbonyh Aminocarbonyl-, 
5 Ci^-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-rarbonyh 
Piperidin-1-yl-carbonyl- oder Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1-yl-carbonyI-, 4- 
Methylpiperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1 -yl-carbonyl-Gruppe bedeutet 
und A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

10 eine Phenyl-(CH2) m -D-Ci-3-aIkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend erwahnt sind und D 
eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Imino-, Ci. 3 -Alkylimino-, Sulfinyl- oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 

15 eine durch eine Gruppe Rb substituierte C 2 -6-AIkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1- 
Stellung des Xanthingerustes isoliert ist undR b eine Hydroxy-, Ci. 3 -Alkyioxy-, 
Mercapto-, Ci^-Alkylsulfanyl-, Ci^-Alkylsulfinyl-, Ci^-AIkylsulfonyl-, Amino-, 
20 Ci-3-Alkylamino-, Di-(Ci^-aIkyl)-amino-, Pyrrolidin-1-yh Piperidin-1-yl-, 

Mprpholin-4 T yl-, Piperazin-1 -yl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -ylgruppe 
bpdeutet, 

oder eine.C^-Cycloalkylgruppe, 

25 

R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-a-Alkylgruppe, 
30 eine C^AIkenylgruppe, 
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eine C3-6-Alkinylgruppe, 
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eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

5 eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bisiR 14 
10 wie vorstehend e^ , . ■ Y ^yj:^: 

eine Phenyl-C 2 -3-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei. R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

15 eine Phenyl-(CH 2 )nrA-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 

substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH2)m-B-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert .ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine HeteroaryKCH2)m-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

_ - • 
eine Heteroaryl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gajppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 

25 definiert sind, 

eine Ci^-Alkyl-A-(CH 2 )n-Gruppe f wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

30 eine C3-7-Cycioalkyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gnjppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 
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eine C3-rCycloalkyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe 1 wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2)n-Gruppe, in der R 21 , A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

5 

eine Phenyl-(CH 2 )m-D-Ci^alkylgmppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 f m und D wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durdi eine Gmppe Rb substituierte C 2 -6-Alkyigruppe, wobei 

10 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom RingstickstofFatom in 3- 
Stellung des Xanthingertistes isoliert ist und wie vorstehend erwahnt definiert 
ist, 

15 oder eine C3-6-Cycloalkylgruppe F 
R 3 eine C^-Alkylgruppe, 

eine durch die Gruppe Rc substituierte C^-Alkylgruppe, wobei 

20 

Rc ejne gegebenenfalls durch eine Oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte 
... C^Cycloalkylgruppe, 

.■»..•• . -*< ■ - . .\ ■ * . . 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei C 1 . 3 -Alkylgruppen substituierte C5.7- 

25 Cycloalkenylgruppe odereine Aryl- oder Heteroarylgruppe bedeutet, 

eine C3-8-Alkenylgruppe, 

eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, oder eine Trifluormethylgruppe 
30 substituierte. C3-6-Alkenylgruppe, 



eine C^AIkinylgruppe, 
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eine Arylgruppe oder 

eine Aryl-C2^-aIkenylgruppe f 

urid 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-yIgaippe, die in 3-Stellung durch eine R^NRd- 
Gruppe substrtuiert ist und zusStzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
stituiert seip kann, wobei . r. , i t . > V 

Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Alky|gruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine Ci-3-Alkylgruppe, eine Rf-Ci- 3 -alkylgruppe oder 
eine Rg-C2-3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

Rf eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyh Aminocarbonyl-, Ci^-Alkylamino- 
carbonyl-, Di-(C M -alkyl)-aminorarbonyl-, Pyirolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Cyan- 
pyrroiidin-1-yl-carbonyi-, 2-Carboxypyrrolidin-1-yl-carbonyh 2-Methqxy- 
carbonylpyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2-Ethoxycarbonylpyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2- 
Aminocarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 4-CyanthiazoIidin-3-yl-carbonyl-, 4- 
Carboxythiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4-Methoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl- 
f 4-Ethoxycarbonylthiazoiidin-3-y!-carbonyl-, 4-Aminocarbonylthiazolidin-3-yl- 
carbonyl-, Piperidin-1 -yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl- 
carbonyl-, 4-MethyI-piperazin-1-yl-carbonyl- oder 4-Ethyl-piperazin-1-yl- 
carbonyl-gruppe bedeutet und 



Rg, das mindestens durch zwei Kohlenstoffatome vom Stickstoffatom der 
ReNRd-Goippe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxygruppe 
bedeutet, 
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eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und R<j wie yorstehend 
erwShnt definiert sind, 

5 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci^Alkylamino- oder DKGi^-alkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei WasserstofFatome am Kohlenstoffgeriist der Piperidin-1-yl- oder 
Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrtlcke ersetzt sind, 

10 wobei diese Brucke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei WasserstofF- 
atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthSIt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 

is stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-C^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^- 
20 alkyl)amino-Ci^-alkylgmppesubstitui 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgeriist durch eine oder zwei Ci_ 3 -Alkylgruppen 
substituierte Piperazin-r1 -yl- oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, 

25 eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgertist durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1 -yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1 -yl- oder 5-lmino- 
[1 ,4]diazepan-1 -ylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte [1 ,4]Diaze- 
30 pan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
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eine C3.7-Cydoalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder DKCi-j- 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C^r-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^- 
5 alkyl- oder eine DKCi^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine Ca-T-Cycloalkyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci^-Alkylamino- oder. Di-(Ci^-alkyl>saminogruppe substituiert ist, 

10 eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkylgnjppe. in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci^- 
alkyl-, Ci-a-Alkylamino-d-a-alkyl- oder eine Di-(CiValkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine C^y-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-;rCi^- 
15 Alkylaminor oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

eine N-(C3-rCycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
20 eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine C3-7-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
25 alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-ralkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci^-alkyl-, C M -Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^lkyl)amino-Ci.3- 
30 alkylgroppe substituiert ist, 



) 

PCT/EP02/01820 

-86- 

eine C3-7-CycloalkyI-Ci-2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7^cloalky^^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Ci^-alkyl-, Qi^-AlkylaminoCi-3-alkyl- oder eine pi-(Ci^-aIkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl-Ci-ralkyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-C^-alkylr, Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci-e-Alkylgruppe, eine C3-6-Cycloaikyl-, C3^Cycloalkyl-Ci-3-aikyl-, 
Aryl- oder Aryl-C^-alkylgruppe und 

R 16 feine R 17 -C 2 -3-alkylgruppe darstellt, wobei der C^-Alkylteil geradkettig ist 
,und durch ein bis vier Ci^-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
konnen, substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-aIkyl>aminogruppe darstellt, 
wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe darstellen kann, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
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, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgmppe 
darstellt, wobei die fDr.R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

5 eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwShnt definiert sind, wobei die fDr R 20 erw§hn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, rt >M 

eine R^-C^-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
substituiert sein kann, wobei R 16 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 1 ^ eine 
Amino-, d^-Alkylamino- oder Di-(C 1 ^-alkyl)-aminogruppe darstellt , 

15 

eine Pyrro!idin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yf, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- 
dder DKCi-3-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

20 oder eine Azetidin-2-yl-Ci-z-alkyl-, Azetidin-3-yl-Ci.ralkyl, Pyrrolidin^-yl-C^-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-2-yl-Ci. 2 -aikyh Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci- 2 -alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-^yl-Ci-z-alkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^»Alkylgruppen 
substituiert sein konnen, bedeuten, 

25 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig voneinander durch 
Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten gleich oder ver- 
schieden sein konnen und Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine Trifluor- 
30 methyl-, Ci-3-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, Ethinyl-, Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe darstellt, 
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unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Heteroaryl- 
gruppen eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Pyridyh IndolyK Benzofuranyl-, Benzo- 
thlophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 

5 oder eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingruppen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 

oder eine Indolyl-, Benzofuranyl-, Benzothiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist, in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
10 ersetzt sind, 

wobei die funfgliedrigen Gruppen oder MolekQIteile jeweils durch eine C1-3- 
Alkyl- oder Trifluormethylgruppe substituiert sein konnen und 

15 die sechsgliedrigen Gruppen oder MolekQIteile jeweils durch eine oder zwei 

Ci^-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brorn- oder lodatom, durch 
eine Trifluormethyl-, Hydroxy-, Ci- 3 -Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluor- 
methoxygruppe substituiert sein konnen, 

20 wobei, soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
. AJkpnyk und ^kjhylgruppen geradk^ttig oder yprzweigt sein konnen, 

sowiediaam Ringstickstoffatom in 9^Stellung des XanthingerOstes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

25 

mit der MalXgabe, daft die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
methyl- oder Benzylgruppe, 

30 

R 2 eine Methylgruppe, 
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R 3 eine Ci-8-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromaiom 
oder eine.Methylgruppe siibstrtulerte Benzyigruppe, eine 1^-PhenyIethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yh 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-l-ylgruppe 

und 

R 4 eine Piperazin-1-ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, v . _ . . ■ 

und mit der MaBgaj^e, daB die V^*indung , . , r ; f r 

R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe; 

R 2 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 

R 3 eine Methylgruppe 

und 

R 4 eine 3-Aminopropyl-, 3-[Di-(Ci. 3 -alkyl)amino]-propyh 1-Phenyl-3-[di-(Ci^-alkyl)- 
amino]-propyl-, 1-Phenyl-3-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-(4-Chlorphenyl)-3- 
(dimethylamino)-propyl-, 1 -Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1 -(3-Me- 
thoxyphenyl>-3-(dimethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe darstellen, 
ausgeschlossen sind, 

und mit der MaBgabe, daB die Verbindung 

1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocyclohexyl)-xanthin 

ausgeschlossen ist, 



deren Isomere und deren Salze. 
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Beispielsweise seien folgende bevonzugte Verbindungen erwahnt: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7-benzyl-8-(3-amino-pyrrolidin-1 -yiy-xanthin, 

(2) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-bute^^ 

(3) 1 ^Dimethyl-Z^enzyl^S-amino-piperidin-l-ylJ-xanthin, 

(4) 1 l 3-DimethyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(trans-2-amino-cyciohexyl)aminb]- 
xanthin, 

(5) 1>Dimethyl-7-(3-methyl-24^ 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(4-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(cis-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin, 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buti^ 

u:/ »';r \: i • ■ 

(1 0) 1 ,3-Dime1hyl-7-(24hienylmethyl)^(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

>.."*■* *- • • 

(11) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluorbenzyl)-8-(3-amino-pipericlin-1-yl)-xanthin, 

(12) 1,3-Dimethyl-7^2-fluorbenzyl)^(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin I 

(13) 1,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(14) 1,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 
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(15) 1,3-Bis-(cydopropylmethyl)-7-benzyl^3-amin(>-pipericlin-1-yl)-xanthin, . 

(1 6) (R)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(1 7) (S)-1 ,3-Dimethyl 7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl}-xanthin, 

(1 8) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buteh-1 -yl)-8-{3-amino-hexahydroazepin-1-yl>- 
xanthin, . u . 

(1 9) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(4-amino-hexahydroazepin-1 -yl)- 
xanthin, 

(20) 1 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3»amino-cyclohexyI)-xanthin- 
hydrochlorid, 

(21 ) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl^ 

(22) 1 -{2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidih-1 -yl)- 
xanthin 

(23) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-[N-(2-aminoethyl)-methylamino]- 
xanthin, 

(24) 1 -[2-(Thiophen-2-yI)^thyl]-^^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, 

(25) 1-[2-(Thiophen-3-yl)^ 
piperidin-1 -ylj-xanthin, 

(26) 1 -[2-(2-Methyl-phenyl)^thyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 
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(27) 1-[2-(3-Methyl-phenyl)-ethyO-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- . 
piperidin-1 -yl>-xanthin, 

(28) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 Tyl)-xanthin, 

(29) 1 r((E>2-Phenyl-vinyl )-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -y1)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin, 

(30) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin, 

(31 ) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((R)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin, 

(32) 1 r[2r(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(33) 1 -[2-(Thiophen-3-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
pjperidin-1 -yl)-xanth|n, 

(34) 1-(2-Phenyl-2<>xo-e%l)-3-meth^^ 
piperidin-1 -ylj-xanthin* 

(35) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)h3-methy^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

36) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((R)-3-arnino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 
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(37) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyQ-3-methyl-7-(3-meth^l-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin und 

(38) 1 -[(1 -Naphthyl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
5 1-yl)-xanthin 

sowie deren Salze. 

Erfindungsgem§& erhait man die Verbindungen der allgemeinen Formel I nach an 
10 sich bekannten Verfsihren, beispielsweise nach folgenden Verfahren: 

a) Zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 einer der 
eingangs erwShnten, Qber ein Stickstoffatom mit dem XanthingerQst verknupften 

Resteist-.*: 

15 

Umsetzung einer Verbindung der allgemeinen Formel 



O R 3 




(III). 



R2 



20 in der 

R 1 bis R 3 wie eingangs erwShnt definiert sind und 

Z 1 eine Austrittsgruppe wie ein Halogenatom, eine substituierte Hydroxy-, Mercapto-, 
Sulfinyl-, Sulfonyl- oder Sulfonyloxygruppe wie ein Chlor- oder Bromatom, eine 
Methansulfonyl- oder Methansulfonyloxygruppe darstellt, mit einer Verbindung der 
25 allgemeinen Formel 

H - R* (IV), 



). 
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in der 

R 41 einen der fur R 4 eingangs erwahnten Reste darstellt, der Ober ein Stickstoffatom 
mit dem Xanthingerust der allgemeinen Formel I verknOpft ist. 

Die Umsetzung wird zweckmSIJigerweise in einem Losungsmittel wie Isopropanol, 
Butanol, Tetrahydrofuran, Dioxan, Toluol, Chlorbenzol, Dimethylformamid, Dimethyl- 
sulfoxid, Methylenchlorid, Ethylenglycolmonornethylether, Ethylenglycoldiethylether 
oder Sulfolan gegebenenfalls in Gegenwart einer anorganischen oder tertiaren 
organischen Base, z.B. Natriumcarbonat oder Kaliumhydroxid, einer tertiaren 
organischen Base, z.B. Triethylamin, oder in Gegenwart von N-Ethyl-diisopropylamin 
(HQnig-Base), wobei diese organischen Basen gleichzeitig auch als Losungsmittel 
dienen kSnnen, und gegebenenfalls in Gegenwart eines Reaktionsbeschleunigers 
wie einem Alkalihalogenid oder einem Katalysator auf Palladiumbasis bei Tem- 
peraturen zwischen -20 und 180°C, vorzugsweise jedoch bei Temperaturen : 
zwischen -10 und 120°C, durchgefuhrt. Die Umsetzung kann jedoch auch ohne 
L6sungsmittel oder in einem Oberschuli der eingesetzten Verbindung der allge- 
meinen Formel IV durchgefilhrt werden. 

b) Zur Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 4 gemalS der 
eingangs erwahnten Definition eine Aminogruppe oder eine gegebenenfalls im Alkyl- 
teil substituierte Alkylaminogmppe enthait 

EntschQtzung einer Verbindung der allgemeinen Formel 




(V), 



in der R\ R 2 und R 3 wie eingangs definiert sind und 
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R 4 " eine N-tert.-ButyIoxycarbonylaminogruppe oder eine N-tert.»ButyIoxycarbonyl-N- 
alkylaminogruppe enthait, wobei der Alkylteil der N-tert.-Butyloxycarbonyl-N-a1kyl- 
aminogruppe wie eingangs erwShnt substituiert sein kann. 

5 Die Abspaltung des tert.-Butyloxycarbonylrestes erfolgt vorzugsweise durch 
Behandlung mlt einer SSure wie Trifluoressigsaure oder Salzsaure oder durch 
Behandlung: mrt Bromtrimethylsilan oder lodtrimethylsilan gegebenenfalJs unter 
Verwendung eines Ldsungsmittels wie Methylenchlorid, Essigester, Dioxan, 
Methanol oder Diethylether bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C. 

c) Zur Herstelluhg einer Verbihdung der allgemeinen Formel I, in der R 2 gemad der 
eingangs erwahnten Definition ein Wasserstoffatom darstellt: 

EntschQtzung einer Verbindung der allgemeinen Formel 

15 



in der R 1 , R 3 und R 4 wie eingangs definiert sind und R 2 ' eine Schutzgruppe wie eine 
Methoxymethyl-, Benzyloxymethyl-, Methoxyethoxymethyl- oder 2-(Trimethylsilyl)- 
20 ethyloxymethyl-Gruppe darstellt. 

Die Abspaltung des Schutzrestes erfolgt beispielsweise mit Hilfe einer SSure wie 
Essigsaure, Trifluoressigsaure, Salzsaure, Schwefelsaure oder eines sauren lonen- 
austauschers in einem Losemittel wie Methylenchlorid, Tetrahydrofuran, Methanol, 
25 Ethanol oder Isopropanol oder dereh Gemischen, wobei die 2-(Trimethylsilyl)- 
ethyloxymethyl-Gruppe auch mit Hilfe von FluorwasserstoffsSure oder einem Salz 
der Fluorwasserstoffsaure wie dem Tetrabutylammoniumfluorid abgespalten werden 
kann. 




(VI), 
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Erhalt maneitindungsgemaB eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine 
Amino-, Alkylamino oder Iminogruppe enthalt, so kann diese mittels Acyliening oder 
Sulfonylierung in eine entsprechende Acyl- oder Sulfonylverbindung der allgemeinen 
5 Formel I Qbergefuhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Amino-, Alkylamino- 
oder Iminogruppe enthalt, so kann diese mittels Alkyliening oder reduktiver 
Alkylierung in eine entsprechende Alkylverbindung der allgemeinen Formel I 
10 ObergefQhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Nitrogruppe enthalt, 
so kann diese mittete Reduktion in eine entsprechende Aminoverbindung 
UbergefOhrt werden; 

15 " 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Iminogruppe enthalt, 
so kann diese mittels Nitrosierung und anschlieRender Reduktion in eine entspre- 
chende N-Amino-iminoverbindung Qbergefuhrt werden; 

20 erhalt man eine A/erbindung der allgemeinen Formel I, die eine Ci^-Alkyloxy- 
rarbonyligmpp^ ehthaitrso kann diese mittels Esterspaitung in die entsprechende 
Ga'rtb^eitihdurig ObergefQhrt werden; 

erhalt nian eine Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 1 eine Carbonyl- 
25 gruppe enthSit, so kann diese beispielsweise mittels Reaktion mit Hydroxylamin in 
ein entsprechendes Oxim der allgemeinen Formel I ObergefQhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxygruppe 
enthalt, so kann diese mittels Veresterung in einen entsprechenden Ester der 
30 allgemeinen Formel I ObergefQhrt werden; oder 
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erhalt man eine Verbindung der allgerneinen Formel I, die eine Carboxy- oder 
Estergruppe enthait, so kann diese durch Umsetzung mit einem Amin in ein 
entsprechendes Amid der allgerneinen Formel I ObergefQhrt werden. 

5 Die nachtragliche Veresterung wird gegebenenfalls in einem Losungsmittel oder 
Lfisungsmittelgemisch wie Methyle 

i Chlorbenzol, Tetrahydrofuran, Behzol/Tetrahydrofuran oder Dioxan oder besonders 
vorteilhaft in einem entsprechenden Alkohol gegebenenfalls in Gegenwart einer 
Saure wie Salzsaure oder in Gegenwart eines wasserentziehenden Mitteis, z.B. in 

10 Gegenwart von Chlorameisehsaureisobutylester, Th 

Schwefels§ure, Methansulfons§ure, p-Toldolsulfonsaure, Phbsphortrichldnd, Phos- 
phorpentoxid, N,N-Dicyclohexylcarbodiimid f N.N'-Dicyclohexylcarbodiimid/N-Hydro- 
xysuccinimid oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusatzlich in Gegen- 
wart von 4-Dimethylamino-pyridin, N.N'-Carbonyldiimidazol oder Triphenylphos- 

15 phin/Tetrachlorkohlenstoff f zweckmaBigenA/eise bei Temperaturen zwischen 0 und 
1 50°C, vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgefuhrt. « 

Die nachtragliche Esterbildung kann auch durch Umsetzung einer Verbindung, die 
eine Carboxygruppe enthait, mit einem entsprechenden Alkylhalogenid erfolgen. 

20 

Die nachtragliche Acylierung oder Sulfonylierung wird gegebenenfalls in einem 
Losungsmittel oder Losungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethylformamid, 
Benzol, Toluol, Chlorbenzol, Tetrahydrofuran, Benzol/Tetrahydrofuran oder Dioxan 
mit einem entsprechenden Acyl- oder Sulfonylderivat gegebenenfalls in Gegenwart 

25 einer tertiaren organischen Base oder in Gegenwart einer anorganischen Base oder 
in Gegenwart eines wasserentziehenden Mitteis, z.B. in Gegenwart von Chlor- 
ameisensajjreisobutylester, Thionylchlorid, Trimethylchlorsilan, Schwefelsaure, 
Methansulfonsaure, p-Toluolsulfonsaure, Phosphortrichlorid, Phosphorpentoxid, 
N,N'-Dicyclohexylcarbodiimid, N.N-Dicyclohexylc^rbodiimid/N-Hydroxysucdnimid 

30 oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusatzlich in Gegenwart von 
4-Dimethylamino-pyridin, N.N-Carbonyldiimidazol oder Triphenylphosphin/Tefra- 
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chlorkohlenstoff, zweckmSBigerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 1 50°C, 
vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgefQhrt. 

Die nachtragliche Alkylierung wird gegebenenfalls in einem Losungsmittel Oder 
Losungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethylformamid, Benzol, Toluol, 
Chlorbenzol, Tetrahydrofuran, Benzol/Tetrahydrofuran Oder Dioxan mit einem 
Alkylierungsmittel wie einem entsprechenden Halogenid oder Sulfonsaureester, z.B. 
mit Methyljodid, Ethylbromid, Dimethylsulfat oder Benzylchlorid, gegebenenfalls in 
Gegenwart einer tertiaren organischen Base oder in Gegenwart einer anorganischer 
Base zweckmaBigerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 150°C, vorzugsweise 
beiTemperaturen zwischen 0 und 100°C, durchgefOhrt. 

Die nachtragliche reduktive Alkylierung wird mit einer entsprechenden Carbonyl- 
verbindung wie Formaldehyd, Acetaldehyd, Propionaldehyd, Aceton oder Butyr- 
aldehyd in Gegenwart eines komplexen Metallhydrids wie Natriumborhydrid, 
Lithiumborhydrid, Natriumtriacetoxyborhydrid oder Natriumcyanoborhydrid zweck- 
maBigerweise bei einem pH-Wert von 6-7 und bei Raumtemperatur oder in Gegen- 
wart eines Hydrierungskatalysators, z.B. mit Wasserstoff in Gegenwart von Palla- 
dium/Kohle; bei einem Wasserstoffdruck von 1 bis 5 bar durchgefiihrt. Die Methylie- 
rung kann auch in Gegenwart von Ameisensaure als Reduktionsmittel bei erhohten 
Temperaturen, z.B.: bei Temperaturen zwischen 60 ti'nd 120 9 C, durchgefOhrt werden. 

Die nachtragliche Reduktion einer Nitrognippe erfolgt beispielsweise mit Wasserstoff 
und einem Katalysator wie Palladium auf Aktivkohle, Platindioxid oder Raney^Nickel, 
oder m'rt Hilfe anderer Reduktionsmittel wie Eisen oder Zink in Gegenwart einer 
SSure wie Essigsaure. 

Die nachtragliche Nitrosierung einer Iminogruppe mit nachfolgender Reduktion zur 
N-Amind-iminoverbindung erfolgt beispielsweise so, dali die Iminoverfeindung mit 
einem Alkylnitrit wie Isoamylnitrit nitrosiert wird und die gebildete N-Nitroso- 
iminoverbindung anschlieBend direkt zur N-Amino-iminoverbindung reduziert wird, 
wozu sich beispielsweise Zink in Gegenwart einer Saure wie Essigsaure eignet. 
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Die nachtragliche Spalturig einer Ci^Alkyloxycarbonylgruppe zur Carboxygrtippe 
erfolgt beispielsweise hydrolytisch mit einef Saure wie SalzsSure oder Schwefel- 
s§ure oder eines Alkalihydroxids wie Lithiumhydroxid, Natriumhydroxid Oder 
Kaliumhydroxid. 

Die nachtragliche Amidbildung wird durch Umsetzung eines entsprechenden reak-: 
tibhsfahigen Carbonsaurederivates mit einem entsprechenden Amin gegebenenfails? 
in einem Losungsmittel oder L6sungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethyls 
fbriramid^ 

oder Dioxan; wobei das eingesefete Amih gleichzeitig als Losungsmittel dtenen ' 
kann, gegebenenfalls in> Gegenwart einer tertiaren organischen Base oder in Gegen- 
wart einer anorganischen Base oder mit einer entsprechenden Carbonsaure in 

. Gegenwart eines wasserentziehenden Mittels, z.B: in Gegenwart von Chlorameisen- 
saureisbbutylester, Thionylchlorid, Trimethylchlorsiian, Phpsphortrichlorid, Phosphor- 
pentoxid, N,N-Di(^clohexylcarbodiimid^ NiN'-Dicyclohexyicarbodiimid/N-Hydrbxy- - : 
succinimid oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusatzlich in Gegenwart 

. von 4-Dimethylamino-pyridin, N,N -Carbonyldiimidazol oder Triphenylphosphin/Te- ' 
trachlorkohlenstoff, zweckmaliigeiweise bei Temperaturen zwischen 0 und 150°Cr 
vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgeftihrt 

Bei den vorstehend beschriebenen Umsetzungen konnen gegebenenfalls vor- 
handene reaktive Gruppen wie Hydroxy-, Carboxy-, Amino-, Alkylamino- oder 
Iminogruppen wahrend der Umsetzung durch ubliche Schutzgruppen geschOtzt 
werden, welche nach der Umsetzung wieder abgespalten werden. 

Beispielsweise kommt als Schutzrest fOr eine Hydroxygruppe die Trimethylsilyl-, 
Acetyl-, Benzoyl-, Methyl-, Ethyl-, tert-Butyl-, Trityl-, Benzyl- oder Tetrahydro- 
pyranylgruppe, 

als Schutzreste fur eine Carboxygruppe die Trimethylsilyl-, Methyl-, Ethyl-, tert- 
Butyh Benzyl- oder Tetrahydropyranylgruppe, 
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als Schutzreste fOr eine Amino-, Alkylamino- oder Iminogruppe die Formyl-, Acetyl-, 
Trifluoracetyh Ethoxycarbonyl-, tert.-Butoxycarbonyl-, Benzyloxycarbonyl-, Benzyl-, 
Methoxybenzyl- oder 2,4-Dimethoxybenzylgojppe und fQr die Aminogruppe zusatz- 
lich die Phthalylgruppe in Betracht 

Die gegebenenfalls anschlieliende Abspaltung eines verwendeten Schutzrestes 
erfolgt beispielsweise hydrolytisch in einem wSssrigen LSsungsmittel, z.B. in 
Wasser, Isopropanol/Wasser, Essigsaure/Wasser, Tetrahydrofuran/Wasser oder 
Dioxan/Wasser, in Gegenwart einer Saure wie Trifluoressigsaure, Salzsaure oder 
SchwefelsSure oder in Gegenwart einer Alkalibase wie Natriumhydroxid oder 
Kaliumhydroxid oder aprotisch, z.B. in Gegenwart von Jodtrimethylsilan, bei 
Temperaturen zwischen 0 und 120°C, vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 10 
und 100°G: 

Die Abspaltung eines Benzyl-, Methoxybenzyl- oder Benzyloxycarbonylrestes erfolgt 
jedoch beispielsweise hydrogenolytisch, z.B. mitWasserstbff in Gegenwart eines 
Katalysators wie Palladium/Kohle in einem geeigneten Losungsmittel wie Methanol, 
Ethanol, Essigsaureethylester oder Eisessig gegebenenfalls unter Zusatz einer 
Saure wie Salzsaure bei TemperaturenxZwischen 0 und IQO^C, vorzugsweise jedoch 
bei Raumtemperaturen zwischen 20 und -60°C f und bei einem Wasserstoffdruck yon 
1 bis 7 bar, vorzugsweise jedoch von 3 bis 5 bar. Die Abspaltung eines 2,4-Di- 
methoxybenzylrestes erfolgt jedoch vorzugsweise in Trifluoressigsaure in Gegenwart 
vonAnisol. 

Die Abspaltung eines tert. -Butyl- oder tert-Butyloxycarbonylrestes erfolgt vorzugs- 
weise durch Behandlung mit einer Saure wie Trifluoressigsaure oder Salzsaure oder 
durch Behandlung mit Jodtrimethylsilan gegebenenfalls unter Verwendung eines 
Losungsmittels wie Methylenchlorid, Dioxan, Methanol oder Diethylether. 

Die Abspaltung eines Trifluoracetylrestes erfolgt vorzugsweise durch Behandlung 
mit einer Saure wie Salzsaure gegebenenfalls in Gegenwart eines Losungsmittels 
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wie Essigsaure bei Temperaturen zwischen 50 und 120°C oder durch Behandlung 
mit Natronlauge gegebenenfalls in Gegenwart eines Losungsmittels wie Tetrahydro- 
furan bei Temperaturen zwischen 0 und 50°C. 

5 Die Abspaltung eines Phthalylrestes erfblgt vorzugsweise in Gegenvvart von Hydra- 
zin oder eines primSren Amins wie Methylamin, Ethylamin oder n-Butylamin in einem 
LSsungsmittel wie Methanol, Ethanol, Isopropanol, Toluoi/Wasser oder Dioxan bei 
Temperaturen zwischen 20 und 50°G. ; ; ^ : ; r ^ 

io Femer kSnnen die* erhaltenen Verbindungen ,der allgemeinen Rprmel J,;Wip; bereits 
eingangs erwShnt wurde, in ihre Enantiomeren und/oder Diastereomeren~aufge- 
trennt werden. So k6nnen beispielsweise cis-/trans-Gemische in ihre cis- und 
trans-lsomere, und Verbindungen mit mindestens einem optisch aktiven Kohlen- 
stoffatom in ihre Enantiomeren aufgetrennt werden. 

15 

So lassen sich beispielsweise die erhaltenen ciSr/transrGemische durch Chromato- 
graphic in ihre cist und trans-lsomereni die erhaltenen Verbindungen der allger 
meinen Formel I; welche in Racematen auftreten, nach an sich bekannten Methoden 
(siehe Allinger N. L. und Eliel E. L. in 'Topics in Stereochemistry", Vol, 6, Wiley 

20 Interscience, 1971 ) in ihre optischen Antipoden und Verbindungen der allgemeinen 
Formel I mit mindestens 2 asymmetrischen Kohlenstoffatomen auf Grund ihrer 
physikalisch-chemischen Unterschiede nach an sich bekannten Methoden, z.B. 
durch Chromatographie und/oder fraktionierte Kristallisation, in ihre Diastereomeren 
auftrennen, die, falls sie in racemischer Form anfallen, anschlieftend wie oben 

25 erwShnt in die Enantiomeren getrennt werden konnen. 

Die Enantiomerentrennung erfolgt vorzugsweise durch Saulentrennung an chiralen 
Phasen oder durch Umkristallisieren aus einem optisch aktiven LOsungsmittel oder 
durch Umetzen mit einer, mit der racemischen Verbindung Salze oder Derivate wie 
30 z.B. Ester oder Amide bildenden optisch aktiven Substanz, insbesondere SSuren 
und ihre aktivierten Derivate oder Alkohole, und Trennen des auf diese Weise 
erhaltenen diastereomeren Salzgemisches oder Derivates, z.B. auf Grund von 
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verschiedenen Loslichkeiten, wobei aus den reinen diastereomeren Salzen oder 
Derivaten die freien Antipoden durch Einwirkung geeigneter Mittel freigesetzt werden " 
konnen. Besonders gebrauchliche, optisch aktive Sauren sind z.B. die D- und 
L-Formen von Weinsaure oder DibenzoylweinsSure, Di-o-tolylweinsaure, ApfelsSure, 
5 MandelsSure, CamphersuIfonsSure, Glutaminsaure, AsparaginsSure oder 

Chinasaure. Als optisch aktiver Alkohol kommt beispielsweise (+)- oder (-)-Menthol 
und als optisch aktiver Acyjrest in Amiden beispielsweise (+)-oder (-)-Menthyloxycar- 
bonyl in Betracht 

10 4 Desweiteren konnen die erhaltenen Verbindungen der Formel I in ihre Salze, ins- . 
besondereiifiir die pharmazeutische Anwendung in ihre physiplogisch vertraglichen 
Salze mit anorganischen oder organischen Sauren, ubergefuhrt werden. Als Sauren 
kbmmen hierfQr beispielsweise Salzsaure, Bromwasserstoffsaure, Schwefelsaure, 
MethansulfonsSure, PhosphorsSure, FumarsSure, BernsteinsSure, MilchsSure, 

is Zitronensaure, Weinsaure oder MaleinsSure in Betracht. 

Aufterdem lassen sich die so erhaltenen neuen Verbindungen der Formel \ r falls . 

diese eine Garboxygruppe enthalten, gewiinschtenfalls anschlieliend in ihre .Salze 

mit anorganischen oder organischen Basen, insbesondere fGr die pharmazeutische 
20 Anwendung in ihre physiologisch vertrSglichen Salze, Qberftlhren. Als Basen kom- ; 
.* w men' hiierbei beispielsweise Natriumhydroxid, Kaliumhydroxid, Arginin, Cyclohexyl- 

amin, Ethanolamin; Diethanolamin und Triethanolamin in Betracht. ' 

Die als Ausgangsstoffe verwendeten Verbindungen der allgemeinen Formeln III bis 
25 VI sind entweder literaturbekannt oder man erhalt diese nach an sich literatur- 
bekannten Verfahren (siehe Beispiele I bis XXXI). 

Beispielsweise erhalt man eine Ausgangsverbindung der allgemeinen Formel III 
durch Umsetzung eines in 8-Stellung halogenierten Theophyllinderivats miteinem 
30 entsprechend substituierten Alkylhalogenid. . 
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Wie berelts eingangs erwShnt, weisen die erfindungsgemaden Verbindungen der 
allgemeinen Formel I und ihre physiologisch vertr&glichen Salze wertvolle pharma- 
kologische Eigenschaften auf, insbesondere eine Hemmwirkung auf das Enzym 
DPP-IV. 

Die biologischen Eigenschaften der neuen Verbindungen wurden wie folgt geprOft: 

Die FShigkeit der Substanzen und ihrer entsprechenden Salze, die DPP-IV Aktivitat 
zii hemmen, kann in einem Versuchsaufbau gezeigt werden, in dem ein Bctrakt der 

10 humarten Koloncardnomzelllinie Cacor2 als DPR IV>;Quelleben 

Zelllinie wurde von der American Type Culture Collection (ATCG HTB 37) erworben. 
Die Differenzierung der Zellen, urn die DPP-IV Expression zu induzieren, \Aoirde 
nach der Beschreibung von Reiher et al. in einem Artikel mit dem Titel "Increased 
expression of intestinal cell line Caco-2" , erschienen in Proc, Natl. Acad. Sci. Vol. 

15 90, Seiten 5757-5761 (1993), durchgefuhrt. Der Zellextrakt wurde von in einem 

Puffer (10mM Tris HCI, 0.15 M NaCI, 0.04 t.i.u. Aprotinin, 0.5% Nonidet-P40, pH 8:0) 
solubilisierten Zellen durch Zentrifugation bei 35;000 g ffir 30 Minuten bei 4°C:(zur 
Entfemung von ZelltrQmmern) gewonnen. 

20 Der DPP-IV Assay wurde wie folgt durchgefilhrt: 

50 nl Substratlosung (AFC; AFC ist Amido-4-trifluormethylcoumarin), Endkonzen- 
tration 100 pM, wurden in schwarze Mikrotiterplatten vorgelegt. 20 pi Assay Puffer 
(Endkonzentrationen 50 mM Tris HCI pH 7.8, 50 mM NaCI, 1 % DMSO) wurde zu- 

25 pipettiert. Die Reaktion wurde durch Zugabe von 30 pi solubilisiertem Caco-2 Protein 
(Endkonzentration 0.14 pg Protein pro Well) gestartet Die zu Oberprilfenden Test- 
substanzen wurden typischerweise in 20 pi vorverdilnnt zugefOgt, wobei das Assay- 
puffervolumen dann entsprechend reduziert wurde. Die Reaktion wurde bei Raum- 
temperatuPidurchgefQhrt, die Inkubationsdauer betnjg 60 Minuten. Danach wurde die 

30 Fluoreszenz in einem Victor 1420 Multilabel Counter gemessen, wobei die An- 
regungswellenlSnge bei 405 nm und die EmissionswellenlSnge bei 535 nm lag. 
Leeiwerte (entsprechend 0 % Aktivitat) wurden in AnsStzen ohne Caco-2 Protein 
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(Volumeri ersetzt durch Assay Puffer), Kontrollwerte (entsprechend 100 % Aktivitat) 
wurden in Ansatzen ohne Substanzzusatz erhalten. Die WirkstSrke der jeweiligen 
Testsubstanzen, ausgedriickt als IC50 Werte, wurden aus Dosis-Wirkungs Kurven 
berechnet, die aus jeweils 1 1 MeBpunkten bestanden. Hierbei wurden folgende 
Ergebnisse erhalten: . 



Verbindung 


DPP IV-Hemmung 


(Beispiel Nr.) 


ICso[nM] 


1 (2) 


82 


1(6) 


230 


1(15) 


624 


1(16) 


78 


1(19) 


2770 


1(21) 


•• 124 


1(25) 


• 56 


1(27) 


125 


1(28) 


166 


1(30) 


2050 


1(34) 


205 


1(35) 


95 


■I' -{ •• K55) •• - ; - -•■ 


' 142* 


? 1(60) 


57 


1(62) 


167 


1(70) 


32 


1(97) 


212 


1(121) 


10 


2(1) 


22 


2(22) 


66 


2(28) 


5 


2(56) 


-. 64 


2(77) 


- 22 


2(85) 


17 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-105- 



2(88) 


6 


: 2(113) 


20 


2(119) 


2 


2(127) 


22 


2(131) 


127 


2(136) 


3 


6 


55 



Die erfindungsgemafi heigestellten Verbindungen sind gut VertrSglich, da beispiels- 
weise hach oraler Gabe von 30 mg/kg der Verbindung des Beispiels 1(2) an Ratten 
keine toxischen Nebenwirkuhgen beobachtet werden konnteh. 

5 • 

lm Hinblickauf die Fahigkeit, die DPP-IV Aktivitat zu hemmen, sind die erfindungs- 
gemafcen Verbindungen der allgemeinen Formel I und ihre entsprechenden pharma- 
zeutisch akzeptablen Salze geeignet, alle diejenigen Zustande oder Krankheiten zu 
beeinflussen, die durch eine Hemmung der DPP-IV Aktivitat beeinflusst werden k6n- 

10 nen. Es ist daher zu enwarten, dad die erfindungsgemalien Verbindungen zur Pra- 
vention oder Behandlung von Krankheiten oder Zustanden wie Diabetes mellitus Typ 
I und Typ II, diabetische Komplikationen, metabolische Azidose oder Ketose, Insulin- 
resistenz, Dyslipidamien unterschiedlichster Genese, Arthritis, Atherosklerose und 
verwandte Erkrankungen, Adipositas, Allograft Transplantation und durch Calcitonin 

15 verursachte Osteoporose geeignet sind. Dariiberhinaus sind diese Substanzen ge- 
eignet, die B-Zelldegeneration wie z.B. Apoptose oder Nekrose von pankreatischen 
B-Zellen zu vertiindern. Die Substanzen sind weiter geeignet, die Funktionalitat von 
pankreatischen Zellen zu verbessem oder wiederherzustellen, daneben die Anzahl 
und Grolie von pankreatischen B-Zellen zu erhohen. Zusatzlich und begriindet 

20 durch die Rolle der Glucagon-Like Peptide, wie z.B. GLP-1 und GLP-2 und deren 
VerknQpfung mit DPP-IV Inhibition, wird erwartet, da& die erfindungsgemaBen 
Verbindungen geeignet sind, um unter anderem einen sedierenden oder angst- 
losenden Effekt zu erzielen, dariiberhinaus katabole Zustande nach Operationen 
oder hormonelle Stressantworten gOnstig zu beeinflussen oder die Mortality und 

25 Morbiditat nach Myokardinfarkt reduzieren zu konnen. Dariiberhinaus sind sje geeig- 
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net zur Behandlung von alien Zustanden, die im Zusammenhang mit oben genann- 
ten Effekten stehen und durch GLP-1 oder GLP-2 vermittelt sind. Die erfindungs- 
gemalien Verbindungen sind ebenfalls als Diuretika oder Antihypertenslva einsetz- 
bar und zur Prevention und Behandlung des akuten Nierenversagens geeignet 
5 Ebenso sind sie zur Prevention und Therapie von chronischen entzQndlichen Darm- 
erkrankungen geeignet. Darilberhinaus wird erwartet, dali DPP-IV Inhibitoren und 
somit auch die erfindungsgemalien Verbindungen zur Behandlung der Unfrucht- 
barkeit oder zur Verbesserung der Fruchtbarkeit beim Menschen oder im Saugetier- 
organismus yerwendet werden k6nnen, insbesondere dann, wenn die Unfrucht- 
10 barkeit im Zusammenhang mit einer Insulinresistenz oder mit dem polyzystisohen 
Ovarialsyndrom steht. Des weiteren sind die Substanzen geeignet, Mangelzustande 
yon Wachstumshormon, die mit Minderwuchs einhergehen, zu beeinflussen. 

. Die erfindungsgemaBen Verbindungen konnen auch in Kombination mit anderen 

is . Wirkstoffen yerwendet werden. Zu den zu einer solchen Kombination geeigneten 
. Therapeutika gehSren z.B. Antidiabetika, wie etwa Metformin, Sulfonylhamstoffe 
(z.B. Glibenclamid, Tolbutamid, Glimepiride), Nateglinide, Repaglinide, Thiazolidin- 
dione (z.B. Rosiglitazone, Pioglitazone), PPAR-gamma-Agonisten (z.B. Gl 262570), 
alpha-Glucosidasehemmer (z.B. Aearbose, Voglibose), alpha2-Antagonisten;. Insulin 

20 und Insulinanaloga, GLR-1 und. GLP-1 Analoga (z.B. Exendinr4) oder Amylin. 

;c ©aneben Inhibitoren der< Prot^intyrosinphosphatase 1 , Substanzen 

ideregulierte Glucoseproduktion in der Leber beeinflussen, wie z.B. Inhibitoren der 
Glu<x?se-£-phosphatase; oder der Fmctose-1,6-bisphosphatase, der Glycogen- 
phosphorylase, Glucagonrezeptor Antagonisten und Inhibitoren der Phosphoenol- 

25 pyruvatcarboxykinase, der Glykogensynthasekinase oder der Pyruvatdehydrokinase, 
Lipidsenker, wie etwa HMG-CoA-Reduktasehemmer (z.B. Simvastatin, Atorvastatin), 
Fibrate (z.B. Bezafibrat, Fenofibrat), Nikotinsaure und deren Derivate, Cholesterol- 
resorptionsinhibitoren wie zum Beispiel Ezetimibe, gallensaurebindende Substanzen 
wie zum Beispiel Colestyramin, HDL-erhohende Verbindungen wie zum Beispiel 

30 Inhibitoren yon CETP oder Regulatoren von ABC1 oder Wirkstoffe zur Behandlung 
von Obesitas, wie etwa Sibutramin oder Tetrahydrolipstatin oder R3-Agonisten wie 
SB-41 8790 Oder AD-9677. 
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Daneben ist eine Kombination mit Medikamenten zur Beeihflussung des Bluthpch- 
drucks wie z.B. All Antagonisten Oder ACE Inhibitoren, Diuretika, B-Blocker Und 
andere Oder Kombinationen daraus geeignet. 1 

5 Die zur Erzielung einer entsprechenden Wirkung erforderiiche Dosierung betrSgt 
zweckmSRigerweise bei intravenoser Gabe 1 bis 100 mg, vorzugsweise 1 bis 30 mg, 
urid bei oraler Gabe 1 bis 1000 mg, vorzugsweise 1 bis 100 mg, jeweils 1 bis4 x 
tSglich. Hierzu lassen sich die erfindungsgemaii hengestellten Verbindungen der 
Formel I, g^gebenenfalls in Kombination mit anderen V^rksubstenzjBn.i^sammen 

10 mit einem. oder mehreren inerten QblichenTragerstoffen und/oderVejdQnnungs- 
mitteln, z.B. mit Maisstarke, Milchzucker, Rohrzucker, mikrokristalliner Zellulose, 
Magnesiumstearat, Polyvinylpyrrolidon; Zitronensaure, Weinsaure, Wasser, 
Wasser/Ethanol, Wasser/Glycerin, Wasser/Sorbit, Wasser/Polyethylenglykol; 
Propylenglykol, Cetylstearylalkohol, Carboxymethylcellulose oderfetthaltigen: 

15 :Substanzen wie Hartfett oder deren geeigneten Gemischen, in Obliche galenische 
Zubereiturigen wie Tabletten, Drag6es, -Kapselri, Pulver, Suspensionen oden 
• . ZSpfchen einarbeiten. 

Die nachfolgenden Beispiele sollen die Erfindung naher eriautern: 

20 ' • 

Herstellung der Ausgangsverbindungen: 
Beispiel I 

1 ,3-Dimethyl-7"benzyl-8-chior-xanthin • 

25 Eine Mischung aus 20 g 8-Chlortheophyllin, 150 ml Dimethylformamid, 10,2 ml 
Benzylbromid und 15,5 ml N-Ethyl-diisopropylamin wird Qber Nacht bei Raumtem- 
peratur geriihrt. Das Reaktionsgemisch wird auf 600 ml Wasser gegossen. Der 
Feststoffwird abgesaugt, mit Wasser und Diethylether gewaschen und getrocknet 
Ausbeute: 14,6 g (51 % der Theorie) 
30 Schmelzpunkt: 155°C 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Essigester/Methanol = 9:1) 
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Analog Beispiel I werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 104 °C. 

Massenspektrum (El): m/z = 282, 284 [MJ + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-butin-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 105-108 °C 

RrWert: 0:55 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol ■ 20:1) 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclopenten-1 Tyl)methyQ-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1 ) 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-thienylmethyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0,35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 50:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 310, 312 [M] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7^3-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (El): m/z = 322, 324 [M] + 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis^3-tert.-butyloxycarbonylamino- 
cyclohexyl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 446 [M+H] + 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1 ) 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 10:1) 
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(10) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 226-228°C 

Rf-Wert: 0.66 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 269, 271 [M+H] + 

(11) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 313, 315 [M+Hf 
RrWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 10:1) 

(1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(tert.-butyloxyc^rbonylamino)- 
propyQ-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 406 [M+Hf 

(1 3) 1 ,3-Dimethyl-7K3-methyl-2-buten-1-yl^ 
yl]-xanthin 

Durchfilhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylfomiamid bei 60 9 C. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432 [M+H] + 

(1 4) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[trans-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexyl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 446 [M+Hf 

(1 5) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-pentin-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 281, 283 [M+H] + 

(16) 3-Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 291, 293 [M+Hf 

t 

(17) 3-Methyl-7-cyclopropylmethyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (El): m/z = 254, 256 [Mf 
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(1 8) 3-Methyl-7-(2-butin-1 -yl>8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI"): m/z = 253, 255 [M+H] + 

(19) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 327,329 [M+H] + 

(20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexyll-xanthin (cis/trans-Gemisch) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z ■ 446 [M+H] + 

(21 ) 1 ,3-Dimethyl-7-[(thiophen-3ryl)-methyl]-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.42 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 

(22) 1 ,3-Dimethyl-7-[(thiophen-2-yl)-methyl]-8-chlor-xanthin 

. 1 H-NMR (300 MHz, CDCI 3 ): charakteristische Signale bei 3.40 und 3.52 ppm (jeweils 
s, jeweils 3H), 5.70 ppm (s, 2H), 6.95 ppm (m, 1H) und 7.25 ppm (m, 2H) 

(23) 1,3-Dimethyl-7-[(furan-3-yl)-methyl]-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.44 (Kieselgel , Essigester/Hexan = 1:1) 

(24) 1 ,3-Pjmemyj-7-K^ 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.33 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(26) 1 ,3-Dimethyl-7-(2,3-dimethyl-2-buten-1 -yl>8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.51 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(27) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.57 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 
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(28) 1 f 3-Dimethyl-7-[(c^^ 

RrWert: 0.62 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(29) 1,3-Dimethyl-7-[(cydopenten-1-yl)^m^ 

5 RrWert: 0.54 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(30) 1 ,3-Dimethyl-7-((Z>-2-methylT2rbuten-1 -yl)r8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.51 (Kieselgel, Essigester =1:1) 

10 (31) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methylT2rbute^^ 
yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432 [M+H] + 

15 (32) 1 l 3-Dimethyl-7-[(2-naphthyl)methyl]-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat. 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z =377, 379 [M+Na] + : 

20 (33) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -naphthyl)methyl]-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+H] + 

25 (34) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 330, 332 [M+H] + 

30 (35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfUhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1;1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 330, 332 [M+H] + 

(36) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-difluor-ben2yl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

5 RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 340, 342 [Mf 
t . •■ - 

(37) 1,3-Dimethyl-7-(4-cyanp-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

10 RrWert: 0;60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 329, 331 [M] + 

(38) 1,3-Dimethyl^7-(3-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

15 RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester : = 1:1) '■■ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 350. 352 [M+H] + . .< 

(39) 1,3-Dimethyl-7-(4-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

20 RrWert: 0.60. (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 

;(40);3^Methv1?7^2^yano^benzyl)-^Tchlor-xanthin 
RrWert: 0,60. (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum ;(ESI + ): m/z = 316, 318 [M+H]* 

25 . . 

(41) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Durchfuhaing in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 



30 



(42) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-iod-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 431, 433 [M+Hf 
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Beispiel II 

(R)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 

piperidin-1-yl]-xanthin ■.- 

Elne Mischung aus 1 g 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-^ 
1 f 32g(/?)^tert.-Butyloxycarbonylamino-piperid 1 ml Triethylamin und 10 ml 
Dimethylformamld wird zweieinhalb Tage bei 50°C gertihrt. Das Reaktionsgemisch 
wind mit 100 ml Wasser verdQnnt und anschJieBend mit Essigester extrahiert. Die 
organische Phase wird getrocknet, eingeengtund der RQckstand mit Diethylether 
verrOhrt. Der Feststoff wird abgesaugt und getrocknet. 
Ausbeute: 1 ; 0 g (63 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 164°C 

RfWert: 0.36 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigfcster = 1:1) 
Analog Beispiel II werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) (Syi >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl^ 
piperidln-1-yl]-xanthin 

Schmelzpunkt: 164°C 

Massenspektrum (ESP): m/z = 445 [M-H]~ 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamin 
hexahydroazepin-1 -yl]-xanthin 

Schmelzpunkt: 154°C 

Massenspektrum (ESP): m/z = 459 [M-H]" 

(3) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^ 
hexahydroazepin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESP): m/z = 459 [M-H]" 
RrWert: 0.67 (Kieselgel, Essigester) 
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(4) 1 ,3-Dimethy!r7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-4- 
methyl-piperidin-1 -yQ-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 
Rf-Wert: 0,88 (Kieselgel, Essigester/Methanol = 5:1 ) 

5 ...... 

(5) 1 -Methy W-(4HTiethoxy-benzyl)-7-ben2yl-^[(S)-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
piperidin-1 -yQ-xanthin . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 575 [M+H] + 

RrWert: 0.74 (Kieselgel, Methylenchforid/Methanol = 95:5): 

10 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1ryl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
ethyl]-N-ethyl-amino}-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 435 [M+H] + 

15 (7) 1-Methyl-3-hexyl-7-benzyl-8-[(S)-3-(te^^ 
xanthin 

Schmelzpunkt: 152-159°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 539 [M+H] + 

20 (8) 1-Methyl-3-(2-trimethy!silanyl-e^ 

•r- . xanthin-^ti,..;.:;^. '.<;••■ • •' 

Durchfuhrung mit Kaliumcarbonat bei 120°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 485 [M+H] + 

25 (9)/NM^thyf-3-(2-hydro>cy-e^^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

Durchfuhrung mit Kaliumcarbonat bei 1 10°C 

RpWert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 499 [M+H] + 
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(10) 1-(2-Phenyl-ethyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(S)-3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfQhmng mit HQnigbase bei 100°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+Hf 

(1 1) i^2-Rhenytemyl>^methyl-7K3HTie^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(12) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-i-yl>^-{2-[(tert.- 
buty1oxycarbonylamino)methyO-piperklin-1-yl}-xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat und Natriumjodid in Dimethylsulfoxid bei 120°C 
Rf-Wert: 0.73 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 

(1 3) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{[1 -(tert.-butyloxycarbonyl)-pyrrolidin-3- 
yl]amino}-xanthin 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid bei 1 30°C 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 433 [M+H] + 

(14) 1 ,3-Dimethyl-7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin- 
3-yl]rN-methyl-amino}-xanthin 

DurchfQhrung mit HQnigbase, 4-Dimethylaminopyridin und Natriumcarbonat in 
Dimethylsulfoxid bei 150°C 
Rf-Wert: 0.62 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 

(15) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(S)-3-(tert.-butyloxycarbonylamino^ 
piperidin-l-yTj-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+H] + 
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(16) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{[1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin-4- 
yl]amino}-xanthin 

Durchfuhrung mit HQnigbase und 4-Dimethylaminopyridin in Dimethylsulfoxid bei 
100°C 

RrWert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) • 

(1 7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8^[1-(tert.-butyloxycarbonyl)-p 
yOamino}-xanthin 

DurchfOhrung mit HQnigbase und 4-Dimethylaminopyridin in Dimethylsulfoxid bei 
100°C • 

RrWert: 0.37 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 7:3) 

(1 8) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin- 
1-yl]-xanthin 

RrWert: 0:49 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M*H] + 

(1 9) .1 ,3tPimethyl-7r(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-:[1 -(tert.-butyoxycarbonyl)- 
pyrrolidin-3-ylJ-N-methyl-amino}-xanthin 

Durchfuhrung mill ^atriumcart?pp9t in Dimethylsulfoxid bei"l60°C 

RrWert: ,0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

90:10:1) . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 447 [M+Hf 

(20) 1 -[2n(2-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.34 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 582 [M+H] + 
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(21) H2-(3,5-Dffluq^ 

butyloxycarbonylamino}-pipen^ , 

Rf-Wert: 0.38 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 

Massenspektmm (ESI + ): m/z = 573 [M+H] + - 

5 

(22) 1-[2-(2,6-Dffiuor-pheoy!^^ : 
butylpxycarbonylamino)-piperidin-1-yll-xanthin 

RrWert: 0.38 (Kieselgel, Petrolether/EssigesteiTMethanol > 7:2:t) ; , ua ^. ; v: 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 573 [M+H] + ? ; 

(23) 3-Methyl-7^(3-mefo^^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+Hf 

15 (24) 1-[2-(3,5-Dimethyl-phenyl^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(3HTiethyI-2-buten-1 -yl)-8-[cis-2-(tert.-butyIoxycarbonylamino)- 
20 Gyclopropylamino]-xanthin 

RrWert: 0.41 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 41 9 [M+H] + 

(26) 3-Methyl-7-(2-cyano-benzyl)^-[3-(tert.^ 
25 xanthin 

Durchftlhmng mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Massenspektrum (ESP): m/z = 478 [M-H]" 

(27) 1-(2-Phenyl-2^xc>ethyl^3-metW^^ ; : 
30 butyloxycarbonyl)-piperazin-1 -yl]-xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat bei 100°C 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(28) 1-[2K3-Nitro-phenyl)-2<>xoH3thyO^ 
butyloxycarbdnylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 596 [M+H] + 

(29) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl>^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[4-(tert.- 
butyloxycarbonyl)-homopiperazin-1-yl]-xanthin 

RpWert: 0.70 (Kieselgel, Cycfohexan/Essigester = 1:1) 

(30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{4-[(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
methyl]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

DurchfOhrung in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RrWert: 0.69 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [Mf H] + 

(31) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
methyl]-piperidinr1 -yl}-xanthin 

DurchfOhrung in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RrWert: 0.74 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 461 [M+Hf 

(32) 1 ,3-Dimethylr7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[trans-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclobutylamino]-xanthin 

DurchfOhrung in Gegenwart von HQnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RrWert: 0.65 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 8:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+Hf 

(33) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[(S)-2-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-1-methyl-ethyl]-N-methyl-amino}-xanthin 
DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.69 (Kieselgel, Essigester) 
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Massenspektrum (ESI 4 ): m/z - 435 [M+H] + 

(34) 1 ,3-DimethyI-7-(3-methyl-2-buten-1-yl>^-{N-[(R)-2-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-1-methyl-ethyl]-N-methyl-arriino}-xanthin 
DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethyisulfoxid 
RrWert: 0.32 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester - 1:1) , 
Massenspektrum (ESI + ); m/z = 435 [M+H] + 

(35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-butenr1 -yl)-8-[cis-2-(tert.-butyloxycarbonylari1ino)- 
cydohexyfamii30]rxanthin 

DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethyisulfoxid 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 461 [M+H] + - 

(36) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8 i [6-:(tert.-butyloxycarbdnylamino)- 
[1 ,4]diazepan-1-yl]-xanthin 

DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethyisulfoxid 
RrWert: 0i08 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 

(37) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl r 8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-y0-xanthin 

DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethyisulfoxid 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z * 524 [M+H] + 

(38) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[trans-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclopentylamino]-xanthin 

DurchfOhrung in Gegenwart von HOnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
Schmelzpunkt: 177-179°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 447 [M+H] + 
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(39) 1,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)' 
cyclohexyiamino]-xanthin (cis/trans-Gemisch) 

DurchfOhrung in Gegenwart von HQnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RrWert 0.36 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 1:1) 
5 Massenspektrum(ESI"):m/z = 459[M-H]* 

(40) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-2-(tert.-butyloxycarbonylaniino)- 
cyclopentylamino]-xanthin 

Schmelzpunkt: 175-1 78 8 C 
10 Massenspektaim (ESI'): m/z = 445 IM-HJ" 

(41 ) 1-[(lsochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
15 RrWert: 0.51 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) . 

(42) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclopentylamino]-xanthin 

. DurchfOhrung in Gegenwart von HQnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135 9 C. 
20 RttWejt; Q.23 (Kieselgel, Essigester/Petrolether =1:1) 
t» •Masseh$pe|ctrM.rn ; (E3lt): m/z >=;447 [M+H]t : 

Hv) - • ■•■ ■.■ ■■ •••• . . .. .. . ;.. . '- ■ 

; (43)1-[(Pyridin-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-metJiyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(te 
butyloxycarbony|amino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
25 DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0:44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) ' 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 524 [M+H] + 

(44) 1 -[(Pyridin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
30 butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.28 (Kieselgel, Essigester) 
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Massenspektrum (ESI*): m/z = 524 [M+H] + 

(45) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyI]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(^>3-(fert.- 
butyloxycaribpnylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

Durchtuhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.37 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + 

(46) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methy0-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(S)-3-(tert.- 
butyloxyearbonylaminp)-piperidin?1-yl]-xanthin 

Durchtuhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid^ 
RrWert: 0;37 (Kieselgel, Essigester) . ; 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 574 [M+H] + 

(47) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3Tmethyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-3-methyl-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.51 (Kieselgel, Cydohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(48) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
methyl-piperid in-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.48 (Kieselgel, Cydohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 460 [M] + 

(49) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamiho)-3- 
dimethylamino-3rOxo-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

RrWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z ? 492 [M+Hf 

(50) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-l2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
amino-3-oxo-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

Rf Wert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 



') 

WO 02/068420 

-122- 

Massenspektrum (El): m/z = 463 [M] + 

(51 ) 1 -[2-(2-Nltn>phenyl^2^xo^thyO-3-methyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfUhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektru.m (ESI + ): m/z = 596 [M+H] + 

(52) 1 -[(!^chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxywitonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfGhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.48 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + 

(53) 1 -[(1-Methyl-1 H-indazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino>-piperidin-1-ylI-xanthin 

Durchfilhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 577 [M+H] + 

(54) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino 
pxo-37(pyrro!id|n-1-yl)-propy(]-N-methyl-amino^ 

Durchfuhmng mit HQnigbase in N-Methylpyrrolidinon.. 

Schmelzpunkt; ; 173-175 0 C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 518 [M+H] + 

(55) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-t2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
methylaminc-3H3xo-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

Durchfuhrung mit Hunigbase in N-Methylpyrrolidinon. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 478 [M+H] + 

(56) 1-[2-(2-Hydroxy-phenyl)-2<(xo-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino>-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 567 [M+H]* 
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(57) 1^ethyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)^^ 
cartx>nylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfOhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Rf-Wert 0,50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI 4 ): m/z = 614 [M+H] + 

(58) 14/lethyl-3-(2-phenyl^thyl)-7-(2Tcyano-benzyl)^-[3-(tert.-bu^^^ 
amjno)-pjperidin-i -yQ-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart yon Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 584 [M+Hf 

(59) 1 -[(Chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 

i 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 574[M+H] + .■ 

(60) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[endo-6-(tertrbutyloxycaifconylamino)- 
2-aza-bicyclo[2.2.2]oct-2-yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.52 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473 [M+H] + 

(61) H(Ghinolin^-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxy- 
canbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin . 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid., 
RrWert: 0.73 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + 

(62) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[exo-6-(tert.-butyloxycarbonylamino)-2- 
aza-bicyclo[2.2.2]oct-2-yl]-xanthin 
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Durchfuhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.45 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) •? 
Massenspektrum (ESI" 1 *): m/z = 473 [M+H] + 

5 (63) 1-[2-(37pyanc>phenyl)-2K)xo-eth^^ 

butyloxycarbonylam1no)-piperidin-1-yl]-xanthin * 
Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.33 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 576 [M+H] + 
10 :\ 

(64) 1 42-(3-Aminosulfonyl-phenyl)-2<>xo^ -yl)-8- 
[3-(tert.-butyloxyc^rbonylamiho)-piperidin-1--yl]-xanthin 

Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.15 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
15 Massenspektrum (ESI ): m/z = 628 [M-H]" 

(65) 1 -[2-(3-Aminocarbonyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>- . 
8-[3-(tert.-butyIoxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfOhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
20 RrWert: 0.36 (Kjeselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
j;> MassepspeWrum (ESli): m/z = 594 [M+HJ + : 

Beispiel lii ; ^ • ... .... - . 

3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-hex9hydroazepin 

25 2 g 1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-hexahydroazepin in 20 ml Methanol 

werden 24. Stunden bei Raumtempenatur und einem Wasserstoffdruck von 3 bar in 

Gegenwart yon 200 mg Palladium auf Aktivkohle (10% Pd) hydriert. Danach wird 

vom Katalysator abgesaugt und das Filtrat zur Trockene eingeengt. 

Ausbeute: 1 ,3 g (90 % der Theorie) 
30 Schmelzpunkt: 78°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 215 [M+H] + 
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Anaiog Beispiel III werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) (S)^(tert.-Butyloxycaft>onylamino>-piperidin 
Schmelzpunkt: 122°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 201 [M+Hf ....... 

(2) (/?)-3-(tert.-Butyio^ 

das Ausgangsmaterial, (R)-1-Benzyl-3-(tert.-butyloxyCTit)onylamino)"piperidin f 
wurde analog dem literaturbekannten (S)-Enantiomer hergestellt (Moon, Sung- 
Hwan; Lee, Sujin; Syntli.Commun,; 28; 21; 1998; 3919-3926) 
Schmelzpunkt: 11 9°G 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 201 [M+H] + 

(3) 4-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-hexahydroazepin 
Massenspektrum (ESf): m/z = 215 [M+H] + 

RrWert: 0.02 (Alumlniumoxid, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

(4) 3-(tert;-Butyloxycarbonylamino)-4-methyl-piperidin 

Das Rohprodukt wird direkt zur Verbindung des Beispiels II (4) wetter umgesetzt. 

(5) 6-(tert.-ButyloxycarbonylaminoH1 ,4]diazepan 

Das Ausgangsmaterial 1 ,4-Dibenzyl-6-(tert.-butyloxycarbonylamino)-[1 ,4]diazepan 

wurde analog J. Heterocycl. Chem. 1995, 32, 637-642 hergestellt. 

Das Rohprodukt wird direkt zur Verbindung des Beispiels II (36) wetter umgesetzt 

(6) 2-(tert.-Butyloxycartonylamino)-3-methylamino-propions^ 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 246 [M+H] + 



(7) 2-(tert.-Butyloxyc»rbonylamino)^-methylamino-propionsaure-amid 
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Rf-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylerichlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 218 [M+H]* 



5 (8) 2r(tert.-Butyloxycarbonylamino)-3-methylamino-1 -(pyrrolidin-1 -yl)-propan-1ron 
Es wird Patladium(ll)hydroxid als Katalysator eingesetzt. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 272 [M+HJ + 

i 

(9) 2-(tert-Butyloxycarbonylamino)-1 ,3-bis(methylamino)-propan-i-on 
10 Es wird Palladium(ll)hydroxid als Katalysator eingesetzt. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 232 [M+H] + 

(10) end(>6-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-2-aza-bicyclo[2.2.2]octan 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
15 90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 227 [M+H] + 

(1 1 ) exo^-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-2-aza-bicyclo[2.2i2]octan 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

20 90:10::!) .... 

h' (12) 

R^Wert: 0.1 7 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 217 [M+H] + 
Beispiel IV 

1«Benzyl-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-hexahydroazepin ; - . 

HergestelK durch Umsetzung von 1-Benzyl-3-aminq-hexahydroazepin mit 
30 PyrokohlensSure-di-tert-butylester 
Schmelzpunkt: 48-50°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 305'[M+H] + 
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Analog Beispiel IV werden folgende Verbindungen ertialten: 

(1) 1-Ben2yl^tert.-butyloxyc»rtx)nylamino)-hexahydroazepi 
5 Massenspektrum (ESf): m/z = 305 [M+H] + 

Rf-Wert: 0.79 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester =1:1) 

(2) 3-(tert.-Butylo^cartx)nyla^ - t . ijj, <^;r-- r . - 
Durchfuhrung mit Natriun^bis^trimethylsily^ 

10 butylester in Tetrahydrofuran bei 0°C. 
RfWert: 0.45 (Kieselgel, Essigester) 

(3) 1 -(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-K^ 
DurchfQhrung mit Triethylamin in Tetrahydrofuran 

. 15 Rf-Wert: 0.77 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 281 [M+H] + 

(4) trans-2-Amino-1 -(tert.-butyloxycarbonylamino)-cyclobutan 

20 Durchfilhrung mit Pynokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von 1 N 
Natronlauge in Methanol bei 0°C. 

Rf-Wert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 187 [M+H] + 

25 

(5) (S)-1 -(tert.-Butyloxycarbonylamino)-2-methylamino-propan 

Durchfiihrung mit Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von HOnigbase in 
Methanol. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 1 89 [M+H] + 
30 RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. w&ssriges Ammoniak = 
90:10:1) 



\ 

) 



WO 02/068420 PCT7EP02/01820 

-128- 



(6) (R)-1 -(tert.-Butyloxycaitonyiamino)-2-methylaminp-propan 

DurchfQhrung mit Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von HQnigbase in 
Methanol. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 1 89 [M+H] + 

(7) 1,3-DimethyI-7-(3HTiethyl-2-bute^^ 
methyl-propylamino]-xanthin 

DurchfQhrung mit Pyrakohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von HQnigbase in 
Methanol. 

RrWert: 0.82 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(8) cis-3-Amino-1 -(tert.-butyloxycarbonylamino)-cyclopentan 
DurchfQhrung mit Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von 1N 
Natronlauge in Methanol. 

RrWert: 0.63 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): rii/z = 201 [M+H] + 

(9) endo-6-(tert.-Buty!oxyraitonylamino)-2-benzyl^ 
^Rf-VVert: 0.53 (Aluminiumoxid^ Gyclohexan/Essigester = 9:1 ) 
iiyiassenspektrum (ESJ + ): m/z = 317 [M+H]t : 

(10) expr6-(tert.-Butyoxycaitonylamino)-2-te^ 

RrWert: 0.37 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 317 [M+H] + 

Beispiel V 

1,3-Dimethyl^(cis^-tert.^utyl^ 

hergestellt aus der Verbindung des Beispiels VI durch Behandlung mit 4N 
Natronlauge in Methanol bei 100°C im Bombenrohr 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 378 [M+H] + 
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Analog Beispiel V wird folgende Verbindung erhatten: 

(1 ) 1 > 3-Dimethyl^-[3-(teit-butyloxycarbonylamino)propyO-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 338 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-8-[1 r(tert.4)u^ ; ; 

(3) 1 i3-Dime%l-8-[ 

Massenspektmm (ESI + ):^ iv ^ , , 

(4) 1 ,3-Dimethyl^^3-(teil-butyloxyc^rbonylamino)-cyclohexyl]-xanthin 
(cis/trans-Gemisch) 

Massenspektaim (ESr): m/z = 378 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-8-[1-(tert;-b^ 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 364 [M+H] + 

Beispiel VI 

1 ,3-Dimethyl-5-[(cis-34ert^ 

amino-uracil • . • - . 

hergestellt aus 5,6-Diamino-1 f 3-dimethyluracil und cis-3-tert.-Butyloxycarbonyl- 
amino-cydohexancarbonsaure in Gegenwart von O-fBenzotriazoM-yl^NXN 1 ,!^ 
tetramethyluroniumhexafluorophosphat und N-Ethyl-diisopropylamin in Dimethyl- 
formamid bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 396 [M+Hf 

Analog Beispiel VI wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 3-Dimethyl-5^[3-(tert-butyloxyra 
uracil 



WO 02/068420 



) ■ 

PCI7EP02/01820 



-130- 

(2) 1 ,3-Dimethyl-5-{[1 -(tert.-butyloxycarfoonyl)-piperidin-4-y^ 
amino-uracil 

Durchfuhrung mit 0-(Benzotriazol-1-yl)-N,N f N\N , -tetramethyluroniumtetra^ 
und N-Hydroxybenzotriazol 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 382 [M+H] + 

(3) 1 ,3-Dimethyl-EK{trans-2-[(fluoren-9-^ 
carbonylamino)-6Taminouracil 

DurchfQhrung mit 0-(Benzotriazol-1 -yl)rN f N,N\ N'-tetramethyluroniumtetrafluoroborat 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 518 [M+H] + 

(4) 1 ,3-Dimethyl-5-{[3-(tert.-buty^^ : 
amino-uracil (cis/trans-Gemisch) 

DurchfQhrung mit 0(Benzotriazol-1 -yl)-N,N ; N'^-tetramethyluroniumtetrafliioroborat 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 396 [M+Hf 

(5) 1 ,3-Dimethyl-5^[1-(tert.-butyloxycarb^ 
amino-uracil 

Durchfuhrung mit 0-(Benzotriazol-1*yl)-^^ 
Massenspek^m^E§r)^z = 382 [M+H] + 

£§)i27(tert-B 

dimethylamjd , < ; 

DurchfQhrung mit Dimethylamin in Gegenwart von ©-(BenzotriazoM-ylJ-NXN'.N- 
tetramethylurqniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in Tetrahydrofuran. 
RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 336 [M+H] + 



(7) 2-(tert.-Butyloxyrail3onylamino)-3-(N-benzyl-N-methyl-amino)-pro 
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DurchfDhrung mit Ammoniumcarbonat in Gegenwart von O(BenzotriazoH-yl)- ' , ■ . . 
N.N^'^-tetramethyluronlumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in \ 
Tetrahydrofuran. 

RrWert: 0.75 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 308 [M+H] + , 

(8) 2-(terL-Butyloxyrarbonylamino)-3-(N-benzyl-N-meth -(pyrrolidin-1 -yl)- 
propan-1-on - ..• . . -o. 
DurchfQhrung mit Pyrrdlidin in Gegenwart von ©-(BenzotriazoH-ylJ-N^^'.N 1 - 
tetramethyluroniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in Tetrahydrofuran. 
RrWert: 0A0 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 362 [M+H] + 

(9) 2-(tert.-Butyloxycarbonylamirio)-3-(N-benzyl-N-methyl-amino^ 
propan-1-on 

DurchfQhrung mit Methylamin (40%ige wassrige^Losung) in Gegenwart von 0- 

(Benzotriazol-1 -yiy-N^.N'^'-tetramethyluroniumtetrafluoroborat und Hydroxfybenzo- 

triazol in Tetrahydrofuran. . 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 322 [M+H] + 

}• ■ 

(1 0) 1 -(tert.-Buty1oxycart)onyl)-3^(9^ 
(pyrrolidin-1-ylcarbonyl)-piperidin 

DurchfQhrung mit Pyrrolidin in Gegenwart von O-fBenzotriazoM-yO-NX^N'-tetra- 
methyluroniumtetrafluoroborat, Hydroxybenzotriazol und HQnigbase in Dimethylform- 
amid. Das Ausgangsmaterial 1-(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-{[(9H-fluoren-9- 
ylmethoxy)cartx>nyl]amino}-piperidin-3-yl-carbons£iure ist bei Pharmacore, Inc. 
(USA) erhaltlich. 

RrWert: 0,52 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESi + ): m/z = 520 [M+H] + 
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Beispiel VII 

1,3-Bis-(cyclopropylmethyl)-7-benzvl-8-chlor-xanthin •__ 

* hergestellt aus der Verblndung des Beispiels VIII durch Umsetzung mit N-Chlor- 

succinimid in 1 ,2-Dichlorethan unter RQckfluli 
: 5 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 407, 409 [M+Na] + 

Analog Beispiel VII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1-Methyl-3-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
10 Massenspetorum (ESI + ): m/z = 345, 347 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Diethyl-7-benzyl-8-chlpr-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+Na] + 

15 (3) 1-Methyl-3-ethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 341 , 343 [M+Na] + 

(4) 1 -Methyl-3-(4-methoxy-benzyl)-7-b6nzyl-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 172-175°C 

20 Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 411,413 [M+H] + 

if _ • .-^u: • ■ ■.'<■ ' 

(5) 1-Methyl-3,7-dibenzyl-8-chlor-xanthin 

*■ ^Vyerfc?Q.72 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381, 383 [M+H] + 

(6) 1-Methyl-3-[(methoxycarbonyl>-methyll-7-benzyl-8-chlor-xantliin 

Rf-Wert: 0.83 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 363, 365 [M+H] + 
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(7) 1 -Methyl-3-isopropyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
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RrWert: 0.69 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (El): m/z = 332, 334 [Mf 

(8) 1 -Methyl-3-hexyl-7-benzyl-8r«hlor-xanthin 

RrWert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 375, 377 [M+H]* r . u ■,. , : , ; ; . , 

(9) 1-Methyl-3-(2-trimemylsilanyl^moxymemyl^ 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 421 , 423 [M+H]* 

(1 0) 1 -Me%l-3-(2Tmethoxy-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 349, 351 [M+H]* 

(1 1) 1-Methyl-3-cyanomethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.90 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 352 [M+Na] + 

(1 2) 1 -Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 335, 337 [M+H] + 

(13) 1-Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl>-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 421, 423 [M+H] + 

(14) 1 -Methy l-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 468, 470 [M+Na]* 
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Beispiel VIII 

1,3"Bis-(cydopropylmethyl>-7-benzyl-xanthin L 

hergestellt aus 7-Benzyl-xanthin durch Umsetzung mit Cyclopropylmethylbromid in 
Dimethylformamid in Gegenwart von Casiumcarbonat 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 351 [M+H] + 

Analog Beispiel VIII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1:) 3-(Cyclopropylmethyl)-7"benzyl-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 297 [M+H] + ^ 

(2) 1 ,3-Diethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhrung mjt Kaliumcarbonat. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 321 [M+Na] + 

(3) 3-Ethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhrung mit Kaliumcarbonat ! 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 293 [M+Na] + 

(4) 3-(4-Methoxy-benzyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4;0]undec-7-en 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 363 [M+Hf 

(5) 3,7-Dibenzyl-xanthin 

DurchfOhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
Schmelzpunkt: 184-187°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+H] + 

(6) 3-[(Methoxycarbonyl)-methyl]-7-benzyl-xanthin 
DurchfDhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
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Rf-Wert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 31 5 [M+H]* 

(7) 3-lsopropylr7-benzyl-xanthJn 

Durchfflhrung mlt I.S-PiazabicyclofSAOJundec-T-^n 
Schmelzpunkt: 215-218°C 
Massenspektrum (ESf): m/z = 285 [M*H] + 

(8) 3-Hexylr7-benz^rxahthin , ^ :■ 
Durchfuhrung mlt 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7^en 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =-327 [M+H] + 

(9) 3-(2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-xanthin 
Durchftihrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+H] + 

(1 0) 3-(2-Methoxy-ethyl)-7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

RrWert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
9:1:0.1) . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 301 [M+H] + 

(1 1) 3-Cyanomethyl-7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

Rf-Wert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI ): m/z = 280 [M-H]" r. 

(12) 3-(2-Hydroxy-ethyl)-7-benzyl-xanthin 
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DurchfQhmng mit 1 .S-DiazabicycloIS^.Olundec-T-en 

RrWert 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) < 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 287 [M+H] + 

5 

(1 3) 3^2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhaing mit 1 f 8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 98:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+H] + 

(14) 3-[(Methoxycarbonyl)methyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -y!)-8-[3-(tert- • . 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yri-xanthin 

DurchfQhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7~en 

RrWert: 0:31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
is 90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 491 [M.+Hf 

(1 5) 3-(2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-xanthin 
DurehfDhrung in Gegenwart von 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en. 

20 tyiassgnspektrum (E3r):cm/z = 420 [M+Na] + 

BeispteJJX:,: • "v ; 

? lTEthyl^methylr7-(3-met^ ; 

hergestellt aus 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin durch Umsetzung 
25 mit Ethylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 70°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 341 , 343 [M+H] + 

Retentionszeit: 1 ,48 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonfail) 
Analog Beispiel IX werden folgende Verbindungen erhalten: 

30 

(1)1 -Propyl-3-methyl-7-(3-rhethyl-2-buten-1 -yl>8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+Hf 
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(2) 1 -Butyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369, 371 [M+H] + 

(3) 1 -(2-Propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-biiten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,11 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonltri!), 

(4) 1-(2-Methy(propyl)-3wpethyl-7-(^ ' 
Reteritfonszeit: 2,46 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 

(5) /1 -(2-Propen-1 -yl)-3-methyl-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl)-8Tbrom-xanthin 
Retentionszeit: 1,55 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 353, 355 [M+H] + . 

(6) 1 -(2-Propin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 1 ,20 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 351 , 353 [M+H] + 

(7) 1 -(Cyclopropylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin. ; 
Retentionszeit: 2,19 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 367, 369 [M+H] + 

(8) 1-Benzyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,40 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+Hf 

(9) 1 -(2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 3,29 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 

(1 0) 1 -(3-Phenylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,95 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
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(11) 1-(2-Hydroxye%l)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit 2,35 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 20% Acetonitril) 

(12) 1-(2-Methoxye%l)^methyl-7^3-methyl-2-birten-1-yl)-8-brom-xanthin =' 
Retentionszeit: 2,54 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 30% Acetonitril) 

(13) 1-(3-Hydroxypropyl.)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-brorn-xanthin 
Retentionszeit: 2,52 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 20% Acetonitril) 

(14) -1-[2-(Dimethylamino)ethyl]-3^ethyl-7K3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,73 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 5% Acetonitril) 

(1 5) 1 -[3-(Dimethylamino)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,79 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 5% Acetonitril) 

• • 

(16) 1-Methyl-3-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 31 1 [M+H] + 

(17) 1-Methyl-3-ethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfuKrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

(18) l-Methyl^S^-methoxyJ-benzyl^-benzylrxanthin 
DurchfDhrUng mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 377 [M+H] + 

(1 9) 1-Methyl-3,7-dibenzyl-xanthin 
DurchfDhrUng mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.51 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) .= 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+Hf 
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(20) 1 -Methyl-3-[(methoxycarbonyl)-methyl]-7-benzy!-xanthin 
DurchfQhning mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
Sehmelzpunkt 182°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 329 [M+H] + 

(21 ) 1 -Methyl-3-isopropyl-7-benzyl-xanthin 
Durchftlhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.66«(Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
9:1:0.1) 

Massenspektrum' (ESI*)- m/z ~ 299i[W+H]t ; : :. 

(22) 1-Methyl-3-hexyl-7-benzyl-xanthin 
Durchfiihrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
RrWert: 0.77 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 341- [M+-H]* 

(23) 1 -Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl)i7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

(24) 1-Methyl-3-(2-methoxy-ethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 315 [M+H] + 

(25) 1-Methyl-3-cyanomethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhning mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.74 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 296 [M+H] + 
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(26) 1-Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

Rf Wert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 301 [M+HJ + 

1 

(27) 1-Methyl-3-(2-trimethylsilahyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-'xanthin 
Durchfilhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RfWert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387 [M+H] + 

(28) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Durchfuhrung mit 2-Phenyl-ethylbromid bei 60°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z == 395, 397 [M+H] + 

(29) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-cyclopropylmethyl-8-chlor-xanthin 
Durchfuhrung mit 2-Phenyl-ethylbromid bei 60°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 359, 361 [M+H] + 

(30) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyJ-7-(2 r butin 
iMassenspeWtrwm (E^lv): m/z = 357, 359 [M+H] + 

(31 ) 1 -(2TPhenyl,ethyl)r3-.methyl-7^3-meth^ -yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z ; = 395, 397 [M*Na] + 

(32) 1 -[(Methoxycarbonyl)-methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-[(S>-3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Durchfuhrung mit Bromessigsauremethylester bei 50°C 
Schmelzpunkt: 143-145°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 
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(33) 1 -[3-(Methoxycarbdnyl)-propyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-birten-1 -yl)-8-[(S)-3- 
(tert.4)Lrtylpxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Durchfuhrung mit 4-Brombuttersauremethylester bei 50°C 
Schmelzpunkt: 130-1 31 °C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 533 [M+H] + 

(34) l^-l^EthoxycarbonylJ-phen^ 

[(S)-3-(tertrbutyloxycar1x>nylaminp^ . . ; j 

Durchfuhrung mit 4-(2-Brom-ethyl)-benzoesaureethylester bei 50°C 
RrWert: Q.4Q. (Kieselgei, Pydohexan/Es^igester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 609 [M+H] + 

(35) 1 -[2-(Methoxycarbonyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -ylr8-[(S)-3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfQhrung mit 3-Brompropionsauremethylester bei 50°C 
RrWert: 0.35 (Kieselgei, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 519 [M+H] + 

(36) 1-Cyanomethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.58 (Kieselgei, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 352, 354 [M+H] + 

(37) 1-(2-Phenyl-2^xo-ethyl)-3-memyl-7K3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgei, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + 

(38) 1-[2-(2-Methoxy-phenyl>2^xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-memyl-2-buten-1-yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yf]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 581 [M+H] + 
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(39) 1 -[2<Thiophen-3-yl>2<»xo^thyl]-3-methyl-7r(3-methyl-2-buteh-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yI]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 557 [M+H] + 

(40) 1 -[2-(4-Methoxy-phenyl>-2^xo^thyl]^-methyl-7-(3-niethyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 581 [M+H] + 

(41 ) 1 -(2-Phenyl-2^xo^thyl^3-methyl-7^3-^^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

(42) 1-(2-Phenyl-2TOXO^thyl^3-methyl-7^(3-methyl-2-buten-1-yl)^-[(/?)^-(tert.- 
biityloxycarbonylamino)-piperidin-1-yll-xanthin : 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + 

(43) 1-(Phenylsulfanylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- ■, 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin . 

RfWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum. (ESI + ): m/z = 555 [M+H] + 

(^Xl,^ 

(tert.-butylpxycail3onylaminQ)rpiperi^ 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essjgester/Methanol = 7:2:1) 

(45) 1 -[2-(4-Methy!-phenyl)-2-oxo-ethya-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-plperidin-,1 -yl]-xanthln 

Rf Wert: 0.20 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2: 1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(46) 1-(2-Methoxycarbonyl-2-propen-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 
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Massenspektrum (ES|*): m/z = 531 [M+H] + 

(47) 1r(3-Oxcn3-phenyl-propyl)-3-methyR^ 
butyloxycarbonylamino>piperidin-1-yQ-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(49) 1-(2-Oxo-propyl}-3-memyl-7-(3-methyl^ 
butyloxy(»rbonyjamino)-piperidin-1r:yn-xanthi^ 

Rf-Wert: 0.10 (Kieselgel, Petrolelher/Essigester/Methanol = 6:3:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 489 [M+HJV . ...... ..; : . . . , ; . ; 

(50) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino>piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 598 [M+H]* 

(51) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 584 [M+H] + 

(52) 1 -(3-Methoxycarbonyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 531 [M+H] + 

(53) 1 -[2-(2,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.31 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 

(54) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
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(55) 1 -[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

(Durch Umsetzung von Beispiel 11(18) mit 2-Broro-1-[3-(tert.-butyl-climethyl- 
silanyloxy>phenyl]-ethanon in Gegenwart von Kalium-tert-butylat in 
5 Dimethylformamid bei Raumtemperatur) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 567 [M+H] + 

(56) 1 -(3-Methpxycarbonyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl>^-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

10 RfWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 600 [M+NaJ* 

(57) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.r 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 571 [M+H] + 

(58) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-[(methoxycarbonyl)methyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi>- 
8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
20 90:10:1). .. .... 

• 4v MassenspeJ^m^^^^^ .. . 

(59) M2-j3hehyl^ 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3: 1 ) 
25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387, 389 (M+H] + • 

(60) 1 -[2-(3-Allyloxycartx)nylamino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yl)-8-[3r(tert.-butyloxycaroonylamino)-piperidin-1-ylJ-xanthin 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
30 Massenspektrum (ESI + ): m/z. = 650 [M+H] + 
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(61) 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-e^ 

xanthin . !v . « 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432, 434 [M+Hf ., 

(62) 1 -[2^2-Bronv5KJimethylamino-ph^^ 

buten-1 -yl)^-[3-(tert.-butyloxyrarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 

(63) 1-[(ThiazolT2-y1)methyQ-3-metoyl-7-(3 r m^ . . , 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert 0*34 (Kieselgel, Methylenphlprid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 530 [M+H] + 

(64) 1 -[(Benzo[dlisothiazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-l3-(tert. 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin. 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 580 [M+H] + 

(65) 1 -[(lsoxazol-3-yl)methyQ-3^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbpnylamlno)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 51 4 [M+H] + 

(66) 1 -[(1 -Naphthyl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-plperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.41 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 595 [M+Na] + 

(67) 1 -[(Benzo[d]isoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 564 [M+H] + 
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(68) 1^yanomethyl-3-methyl-7-(2^yanchbenzy^ 

piperidin-1-yl]-xanthin •" 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 



(69) 1-[2^2-Nitro-phenyl)-2^xo^thy^ 
xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol- 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 432, 434 [M+H] + 

(70) 1 -[(6-Methyl-pyridin-2-yl)methyl]-3-Tnethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfUhrung in Gegenwart von Natriumiodid. 
RrWert: 0.47 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 538 [M+HJ* ; 

(71) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(2^yano-benzyl)-^-[3-(tert.-butyloxycarbonylarnino)- 
plperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 

(72) 1 ^2K2-Methoxy-phenylr2<>xo-ethyl]-3-rnetbyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin, • • ■ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 417, 419[M+H] + 

(73) 1 -Methy W^trimethy|silanyl-ethoxymethyl)-7-(2-cyano-benzyl>-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 412 [M+H]* 

(74) 1-[(34Vle%l-pyridin-2-yl)methyn^^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-vl]-xanthin 
RrWert: 0.27 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 538 [M+H]* 



Massenspektrum (ESI*): m/z = 541 [M+Na]* 
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(75) 1 -[(5-Methyl-pyridin-2-yl)methyO-3-methyl-7^3-methyl-24>uten-1 -yl}-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-pipericlin-1-yl]-xanthin 

RrWert 0.45 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ); m/z = 538 [M+Hf 

(76) 1 -[(4-Methyl-pyridin-2-yl^ 
butyloxycartx)nylamino)-piperidin-1-yr|-xanthin 

RrWert: 0.26 (Kieselgel, Essigester) '•• ' 

Massenspektojm (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 

(77) 1-[(5-Nitro-isochinolin-1-yO^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1ryl]-xanthin 

RrWert: 0.54 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 

(78) 1 -[(2-0x0-1 f 2-dihydrcK)hlnolin-4-yl)methyl]r3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
[3-(tert:-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0;38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI f ): m/z = 590 [M+H] + 

(79) 1 -[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 434, 436 [M+Na] + 

(80) 1-[2-(3-Aminosulfonyl-phenyl)-2-oxo-ethyi]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8- 
chlor-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 466, 468 [M+H] + 

(81) 1-[2-(3-Aminocan^onyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-butenTl-yl)- 
8-chlor-xanthin 

RrWert 0.10 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
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Massenspeklrum (ESI + ): m/z = 430, 432 [M+Hf 

(82) 1 ^2-Phenoxy^thyl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butylpxy- 

carbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.75 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1 :4) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 553 [M+Hf 

Beispiel X 

1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycarto • . . 

hergestellt durch katalytische Hydrieaing von 1-Benzyl-3-(tert.- 
butyloxycarbonyIamino)^methyl-pyridinium-bromid in Methanol in Gegenwart von 
Platindioxid und einem Wasserstoffdruck von 4 bar. 
Massenspektrum (El): m/z = 304 [M] + i 

Beispiel XI 

1-Ben2yU3-(tert.-butyloxycarbonylaminoH-methyl»pyridinium-bromid . : . 
hergestellt durch Umsetzung von 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-4-methyl-pyridin 
mrt Benzylbromid in Toluol 
Schmelzpunkt: 200-201 °C 

^ Beispiel XII : ; * ^ ; ^ 

1-[2-(2,4,6-Trimethyl-phenyI)-ethyl^ 

xanthin :^ .r . . ^ 

hergestellt durch Umsetzung von 3-Methyl-7-(3-methylr2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
,mjt 2-(2,4,6-Trimethyl-phenyl)-ethanol in Gegenwart von Triphenylphosphin und 
Diisopropylazodicarboxylat in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur 
Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 459, 461 [M+H] + ' 



Analog Beispiel XII werdeh folgende Verbindungen erhalten: 
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(1 ) 1 ^2,4-Dichlor-phenyl)-ethyQ-3-methyl-7-<3-rnethyl-2-buten-i -yl}-8-brom- 
xanthin 

RrWert 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 1 5:1 ) 
Massenspektmm(EI):m/z = 484,486,488[M] + 

(2) 1-[2<Thiophen-2-7l)-emyl]-3-methy^^ 

RfWert 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1) . . 
Massenspektrum (El): m/z = 422; 424 [M] + ' 

(3) 1 ^2r(Thiophen^-yl)^thyO-3-methyl-7-(3-rnethyl-2-buten-1 -yl)-8^brom-xarithin 
Schmelzpunkt: 173.8-1 74.5°G 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 445, 447 [M+Naf 

(4) 1 -[2-(4-tert.-Butyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-br6m- 
xanthin 

RrWert: 0.85 (Kieselgel, Methyienchlbrid/Methanol = 30:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473; 475 [M+H]* 

• . ■ 

(5) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RfWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 1 5:1 ) 

(6) 1 -[2-(4-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1) 

(7) 1 -[2-(2-Fluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.75 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 391 , 393 [M+H] + 

(8) 1 -[2-(2-Methyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl^7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8rChlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20; 1 ) 
Massenspektrum (ESf ): m/z = 387, 389 [M+H] + 
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(9) 1 -[2-(3-Methyl-phenyl>-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 386, 388 [M] + 

,- 5 (1 0) 1-[2-(1 -Naphthyl)-ethyl]-3-methyt-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20: 1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423, 425 [M+H]* 

(11) 1 -[2-(2-Naphthyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
10 RrWert: 0.72 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423, 425 [M+H] + 

(12) 1-(4-Phenyl-butyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401, 403 [M+H] + . 

(13) 1 -[2-(3-Trifluormethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin - 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 463, 465 [M+Na]* 

f (-14) 1-£r(P^din-2^ -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESj + ):nyz = 417, 4.1.9 [M+H] + 

(15) 1-[2-(PyiTOl-1-yl)-ethy^ 

25 RrWert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 384, 386 [M+Na] + 

(16) 1-[2-([1 ,2,3]Triazol-1-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor- 
xanthin 

30 RrWert: 0.22 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 364, 366 [M+HJ + 
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(1 7) 1 -[2KPyndin^yl)^thyq-3-meth^ 

Rf-Wert 0.15 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 374, 376 [M+H] + 

(18) 1-(3-Butin-1^yl>3-methy!-7r(3-methyl-2-buten-1-yl)^-brom-xanthin 
RrWert 0:46 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) . 
MassenspeWrum (ESI*): m/z = 387, 389 [M+Na]* 

(1 9) 1 -(3-Butervr1 -yl^S-methyl^^SrmethylT^-buten-l -yl)-8-brorn-xahthln 
RrWert: 0;45 (Kieselgel, Petrolether/Essjgester =? 7:3) ... , , . 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 389, 391 [M+Na]* 

(20) 1-(4-Pentin-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8rchlor-xanthin 
RrWert: 0:37 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 80:15:5) 
Massenspektaim (El): m/z = 378, 380 [MJ* 

(21) 1 -(4-Penten-1 -yl r 3-methyl-7-(3-methyl-2~buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 381, 383 [M+H]* • 

(22) H2-[4-(tert.-ButyMimethyl-si!a^ 
buten-1-yl)^-[(S)^-(tert.-butyloxyraroonyte^ 
RrWert: 0.68 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 667 [M+H]* 

(23) H2-[3-(tert.-ButyMimemyl-silanyloxy r pheny^ 
buten-1-yl)^-[(Sr3-(tert.-butyloxy(»roonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 667 [M+H]* 

(24) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
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RrWert: 0. ; 17 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol/konz. wassriges , 
Ammoniak = 7:2:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 418, 420 [M+H] + 

(25) 1 -[2K4-Methyl-thiazol^ -yl)-8-brom- 
xanthin 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 438, 440 [M+H] + 

(26) 1 -[2^3-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buteri-1 -yl)-8-brom- 
xanthin 

RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI*):, m/z = 447, 449 [M+H] + ■ 

(27) 1 -[2-(3-Bromrphenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -y1)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (El): m/z = 494, 496, 498 [M] + 

(28) 1 -[2-(3-Chlor r phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kiesejgel, F^^et^ t i^89^<^Qr/Methanol = 7:2.5:0.5) 
^ass§n^ktrMro.:(El):,.^z » 450., 4§2, 454 [M]* .- : 

(29) 4-[2r{2^ 

RrWert: 0.65 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 407, 409, 41 1 [M+Hf 

(30) 1 -[2-(2-Methpxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.65 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+H] + 
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(31 ) H2-(2-Trifluoimethytyhenyl)^tt 
xanthin 

Rf-Wert 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 485, 487 [M+H] + . 

5 • 

(32) 1 -[2-(2^ron^phenyl)^thyl]^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert 0,55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektmm(ESr):m/z = 451,453,455[M+Hr ...... 

10 (33) ,1 -[2-(3-Fluprrphenyl)-ethyfl^ -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektrum (E5I + ): m/z = 391 , 393 [M+H] + 

(34) 1 -[2-(3-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
15 RrWert: 0.45 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 440, 442 [M+Na] + 

(35) 1-[2-(4-Methyl-phenyl>-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 

20 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387, 389 [M+H] + 

(36) 1 -[2-(2-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.85 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1 ) 
Massenspektrum (ESI.*): m/z = 41 8, 420 [M+H] + 

25 

(37) 1-[2-(3,5-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (El): m/z = 408, 410 [M] + 

30 

(38) 1 -[2-(2,6-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 
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RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 409, 41 1 [M+H] + 

(39) 1-[2-(3,5-Dimethyl-phenyl)HEmiyl]-3-methy^ 
xanthin 

RrWert: 0.58 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401 , 403 [M+H] + 

(40) 1-(2-Phenyl-propyl)-3-methyl-7-^^ : 
RfWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methahol = 7:2:1) : 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387, 389 [M+H] + 

(41) 1 -(2-Methoxy-2-phenyl-ethyl>3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlof-xanthin 
Rf-Wert: 0.70 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 

. Massenspektrum (ESI + ): m/z = 425, 427 [M+Najf 

(42) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.14 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 360, 362 [M+Hf 

J43J^^ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 41 0, 41 2 [M+H] + 

(44) 1 -[(Pyridin-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0. 1 0 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 98:2) 
Massenspektrum (ESI + j: m/z = 360, 362 [M+H] + 

(45) 1 -[(Pyridin-4-yl)methyl]-3-methyl-7r(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 360, 362 [M+H] + 
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(46) H(lsochinolin^yl)methyn-3-me*^^ 

RrWert: 0.28 (Kieselgel, Essigester/Petrolether- 2:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+H] + 

5 (47)H(1-Methyl-1/y-indazol-3-yl)m^ 
xanthin ; " . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z - 413, 415 [M+H] + 

(48) 1-[(Chinolin-4-yJ^ 

10 RrWert: 0.39 (Kieselgel, , Essigesjter^ v .; . , . , 1?t 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+H] + 

(49) 1 -[(Chinolin-8-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.74 (Kieselgel, Essigester) • 

15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+Hfc 

Beispiel XIII 

1,3-Dimethyl-5-[trans-2-(tert-butyloxycaroony^ 

amino-uracil ^ 

20 hergestellt durch Behandeln von 1 ,3-Dimethyl-5-({trans-2-[(fluoren-9-ylmethoxy- 
carbonyl)amino]-cyclohexyl>carbpnylamino)-6-amino-uracil mit Piperidin in 
Dimethylformamid und anschlieliende Umsetzuhg mit Pyrokphlensaure-di-terL- 
butylester 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 396 [M+H] + 

25 

Beispiel XIV 

1-Methyl-3-(2-propin-1-yl)-7rbenzyl-8-chlor-xanthin ; - 

hergestellt durch Umsetzung von 1-Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin mit 
Propargylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 
30 Raumtemperatur 

Schmelzpunkt: 169-1 72 6 C 
Massenspektrum (El): m/z = 328, 330 [M] + 
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Analog Beispiel XIV werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 -Methyl-3-(2-propen-1 -yl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.83 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (El): m/z = 330, 332 [M] + 

(2) 1 -Methyl-3-(2-phenylHBthyl>7-behzyl-^hlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 174-179°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 395, 397 [M+H] + 

(3) 1 -Phenyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)r8-[(3-(terl.-butyloxycarbonylamjno)- 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.66 (Aluminiumoxid, Essigester/Petrolether = 8:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(4) 1-Methyl-3-(2Kjimethylamino-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. .wassriges Ammoniak = 
9:1:0,1) ...... 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 362, 364 [M+Hf 

(5) ,1 ,3-Bis(2-phen^tnyl)-7-(3-metnyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 
bul^pxycajbpnyjamino^ •., 
RrWert: 0.79 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 4:6) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 627 [M+|H] + 

(6) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-cyanomethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbony|amino)-piperidin-1-yl]-xanthin . .. 

RrWert: 0.74 (Kieselgel, Essigester/Petrolether. = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 562 [M+Hl + 
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(7) 1-(2-Phenyl-ethyf)-3-[(metho)^^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 
Rf-Wert: 6.65 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 695 [M+Hf 

(8) H2-Phenyl^thyl)^-(2^imethylamin^ 
butyloxycarfx)nylamjno)Kpiperidin : 1-y|]-xanthin 

RrWert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z - 594 [M+Hf 

(9) 1 -(2-Phenyl-ethyl r 3-(2-propin-1 -yl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino>-plperidin-1-yr|-xanthin 

RrWert: 0.77 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 561 [M+Hf 

(1 0) 1-Methyl-3-(2-phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- , 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.69 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + 

(1 1) 1-Methyl-3-cyanomethyl-7-(3Tmetliyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 472 [M+H] + 

(12) 1-Methyl-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.88 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. w§ssriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 \M+H\* 

(13) 14rfethyW-(2-dimethylaminc^^ 
butyloxycarbony!amino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RfWert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 504 [M+H]* 

(14) 1-Methyl-3-jsopropyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.54 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

(1 5) 1 -Methyl-3-(2-cyano-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butylpxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.59 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(1 6) 1 -Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert. 
butyloxycari3ony|amino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

R^Wert: 0.88 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*); m/z = 567 [M+H]* 

(1 7) 1 -Methyl-3-[2-(3-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert. 
butyioxycarbonylamino)-piperidin-1 -ylj-xanthin 

RrWert: 0.76 (Kieselgel, Methyjenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 567 [M+H]* 

(1 8) 1 -Methyl-3-t2-(2-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert. 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yi]-xanthin 
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RfWert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak : 
90:10:1) 

(19) 1^ethyl-3-[2^3-methyl-phen^ 
butyloxycarbonyjamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Rr-Wert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak ! 
90:10:1) . . ' 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+Hf 

(20) 1^ethy[-^2^ 

butyloxycarbonylaminp>-piperidiiv1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges AmmOniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M.+H] + . 

(21 ) 141emyl-3-[2-(2Mnethyl-phenyl)^myQ-7^3-rnethyl-2rbuten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.72 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak : 
90:10:1) 

(22) 1-Methyl-3-[2-(2-fluor-phenyl)-e^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.89 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf ): m/z = 555 [M+HJ* 

(23) 1-Methyl-3-(4-phenyl-butyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H]* 
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(24) 1-MethyI-3-(3-phenyl-propyl>-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1). 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 551 [M+H] + 

(25) 1 -Methyl-3-[2-(4-fluor-phenyl)-ethy0-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 
butyfoxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 555 [M+H] + 

(26) 1-Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidln-1-yl]-xanthin ; 

RrWert: 0.82 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:1 0:1 ) ; 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 555 [M+H]* 

« 

(27) 1 -Methyl-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ); m/z = 420, 422 [M+Kf 

.Beispiel XV 

1 -Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin ■ ; 

hergestellt durch Behandeln von 1-Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7- 
benzyl-8-chlor-xanthin mit Tritluoressigsaure in Methylenchlorid bei Raumtemperatur- 
RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlprid/Methanol = 98:2) 

Analog Beispiel XV wirfJ folgende Verbindung elrhalten: 

1 ) 1 -Methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 338, 340 [M+Na] + 
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Beispiel XVI 

1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-phenyl)-8-chlor-xanthin ■ 

hengesteUt durch Umsetzung von 8-Chlor-theophyllin mit 3-Methylphenylborons3ure 
in Gegenwart von wasserfreiem,Kuper(ll)acetat, Pyridin und Molsieb 4A in . 
Methylenchlorid bei Raumtemperatur, . 
Massenspektmm(ESr):m/z = 305,307lM+H] + 

Analog Beispiel XVI werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 j 1 ,3-Dim$thyl-7-((E)-1 -hexen-1 TVl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 297, 299 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-{(E>2-phenyl-vinyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 317, 319 [M+H] + 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-naphthyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 341, 343 [M+H] + 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-phenyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 291 , 293 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-dimethyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 319, 321 [M+H] + 

(6) 1,3-Dimethyl-7-(4-methyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 305, 307 [M+H] + 
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(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-trifluormethyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381, 383 [M+Naf 

(8) 1,3-Dimethyl-7-(3-cyano-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 338, 340 [M+Na] + 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluor-phenyl>^-chlor-xanthin 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 308, 31 0 [Mf 

Beispiel XVII 

cis-N-Methyl-cyclohexan-1,2-diamin ■ . 

hergestellt durch Behandeln von cis-N-(tert.-Butyloxycarbonyl)-cyclohexan-1,2- 
diamin mit Lithiumaluminiumhydrid in Tetrahydrofuran unter RilckfluB 
RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 129 [M+H] + 
Beispiel XVII I 

1-(tert.-ButyioxycarbQnyl)-3-methylamino-piperidin 

hergestellt durch Behandeln yon 1-(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-[N^(2 l 2,2-trifluoro- 
acetyl)-N-methyl-amino]-piperidin mit 2N Natronlauge in Methanol bei 
Raumtemperatur 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylench|orid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 21 5 [M+H] + 

Analog Beispiel XVIII werden folgende Verbindungen erhalten: 



(1 ) 1-(tert.-Butyloxycartonyl)-3-methylamino--pyrroIidin 
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RrWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 201 [M+Hf 

(2) 2-[3-(tert.-ButyIoxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-benzyl-4-ethoxycarbonyl-5- 

methyIamino-3H-imidazol 

DurchfOhrung mit Natriumethylat in EthanoL 

RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 1:1). 

BeispielXIX 

Htert^Butyloxyrartoonyl^ 

hergestellt durch Umsetzung von l^tert.-ButyloxycarbonyO-S^^^-trifluoro- 
acetyl)amino]-piperidin mit Natriumhydrid und Methyljodid in Tetrahydrofuran bei 
Raumtemperatur 

RrWert: 0.78 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Analog Beispiel XIX werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1-(tert.-Butyloxyrartoonyl)-3-[N-(2 f 2 l 24rifluoro-acetyl)-N-m 

(2) 2^3-(tert.-Butyloxycai*onylam 
(2 f 2,2-trifluoro-acetyl)-N-rnethyl-amino]-3H-imidazol 
Durchftlhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid. 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester =1:1) 

Beispiel XX 

1-(tert.-ButyloxycartK)nyl)-3-^ __ 

hergestellt durch Umsetzung von 3-Amino-1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin mit 

Trifluoressfgsauremethylester in Methanol bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.73 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 

90:10:1) 

Massenspektrum (ESP): m/z = 295 [M-H]' 
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Analog Beispiel XX wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-ben2yl-4-ethoxycarbonyl-5- 
[(2,2,2 : trifluoro-acetyl)amino]-3H-imidazol 

Durchfuhrung mit Trifluoressigsaureanhydrid in Gegenwart von 4-Dimethylamino 
pyridin in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 1:1) 

Beispiel XXI 

(S)-2-AnriihoTl-methylamino-propan-dihydrochlorid , 
hergestellt durch Behandeln von (S)-Alaninmethylamid-hydrochlorid mit 
Lithiumaluminiumhydrid in Tetrahydrofuran unterRQckfluli und Fallung des nachder 
Aufarbeitung emaltenen Produktes als Dihydrochlorid 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = : 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI'): m/z = 159, 161 , 163 [M+HCI+CI]* 

Analog Beispiel XXI wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) (^2r-Amino-1-rnethylamino-propan-dihydrochlorid 
^ssenspelctrum (El): m/z - $8' (Mf- 

Beispiel XXII 

1 -Pheny!-7-(3-methyl-2-bMten^1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]- 

xanthin • 

hergestellt durch Behandeln von 2-[3-(tert-ButyloxycarbonylaminoH)ipendin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-^thoxycarbonyl-5-[(phenylaminocarbonyl)arnino]-3^- 
imidazpl mit Kalium-tert.-butyiat in Ethanol unter RQckfluB 

RrWert: 0.75 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
= 9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 495 [M+H] + 
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Analog Beispiel XXII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
5 plperidin-1-yQ-xanthin 

RrWert: 0.71 (Kieselgel, Essigester) . , , . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 523 [M+H] + 

(2) 1-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^[3-(tert.-butyloxy 
io ylj-xanthin ... ....-■„... , _ t . 

Durchfahrung mit Natriumethylat in Ethanol bel Raumtemperatur 
Schmelzpunkz: 182-185°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+Hf 

15 (3) 1-Amino-7-(3-methyl-2^ 
ylj-xanthin 

(Verunreinigt mit 1 -Amino-7-(3-methyl-butyl)-8-[3-(tert;-butyloxycarbonylamiho)- 
piperidin-1-yl]-xanthin) , 
DurchfQhrung mit Natriumethylat in Ethanol bei Raumtemperatur 
20 RrWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 434 [M+Hf 

(4) 7-(3-Methyl-2rbuten-1 -yl>8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]- 
25 xanthin . 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 419 [M+H] + 

30 (5) Kalium-{3-methyl-7-benzyl-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1>yl]- 
xanthin}-2-thiolat 

DurchfQhrung in n-Butanol bei 105°C. 



i 
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RrWert: 0.90 (Aluminiomoxid, Methylenchiorid/Methanol = 10:1) 
Beispiel XXlll 

2-[3~(tert-Butyloxycart>onylamino^^^ 

ethoxycarbonyl-5-[(phenyl-aminocarbonyl)am^^ . 

hergestellt durch Umsetzung von 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonyl^ 
(3-methyl-2 T buten-1-yl)-4^thoxyra mit Phenylisocyanat 

in 1,2-Dimethoxyethan unter RuckfluB 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 541 [M+H] + 

Analog Beispiel XXlll werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4- 

ethoxycarbonyl-iH[(2-phenyN^ 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 569 [M+H] + 

(2) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-(3-methyl-2-buten-1 -yl}4- 
ethoxyraifconyl-5r[(methyl-a^ 

Durchftlhaing bei 1 30°C in der Roth-Bbmbe 
Massenspektm 

,(3). 2-[3 r (tert r -Butyloxyc^ -yl]^-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4- 

ethoxyrarbonyl-5^[(ethoxyrarb^ 

RrVVert: 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) ;t 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(4) 1-[2^3^[(Ethoxycarbonylamino)carbonyl]a^^^ 

(3-methyl-2-buten-1 [-yl)-8-I3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
DurchfOhrung in Gegenwart von Triethylamin in einem Gemisch aus Methyienchlorid 
und Dimethylformamid bei Raumtemperatur. 
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RrWert: 0.41 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:2) 

(5) 2-[3-(teil-Butyloxycarbonylamino>-piperidin-1 -yQ-3-benzyl-4-ethoxycarbonyl-5-{N 
[(ethoxycarbonylamino)thiocaitonyO^-methyl-amino 

Durchfuhrung mit Ethoxycarbonylisothiocyanat in Tetrahdrofuran unter RQckflud. 
RrWert: 0:35 (Kieselgel, Petrolether/Essigester =1:1). 

Beispiel XXIV 

2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yI]-3-(3-methyl-2-buteh-1 -yl>4^ ■ 

ethoxycarbonyl-5-aminor3H-imidazol . • • ' 

hergestellt durch Umsetzung von Cyaniminp-[N-(3-methyl-2-buten-1-yl)-N- v. 

(ethoxycarbonylmethyl)-amino^ 

methan mit Natrium in Ethanol unter RuckfluB , 

RrWert: 0.26 (Aluminiumoxid, Essigester/Petrolether = 8:2) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 422 [M+H] + 

Analog Beispiel XXIV wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)^ip^ 
amino-3H-imidazol 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 4:1) 
Beispiel XXV 

Cyanimino-[N-(3-methyl-2-buten^ 

butyloxycarbonylamrno)-piperidin-1 -yl]-methan 

hergestellt durch Umsetzung von Cyanimino-[(ethoxycarbonylmeth^)amino]-[3-(tert. 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-methan mit 1-Brom-3-methyl-2-buten 
in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Aceton bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 422 [M+Hf 

Analog Beispiel XXV wird folgende Verbindung erhalten: 
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(1 ) Cyanimino-f N-benzy1-N-(ethoxycarbonylmethyl)-amino^ 
amino)-piperidin-1-yQ-methan 

DurchfQhrung mit Bromessigsaureethylester in Gegenwart von Kaliamcarbonat in 
Dimethyiformamid. 

RrWert: 0.70 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 4:1) 
Beispiel XXVI 

Cyanimino-[(ethoxycarbonylmethyl)aminoH3-(te 

1-yl]-methan . 

hergestellt durch Umsetzung von Cyanimino-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]- 
phenyloxy-methan mit 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-pipericlin in Isopropanbl bei 
70°C 

RrWert: 0.45 (Aluminiumoxid, Essigester) 
Massenspektrum (ESI 4 *): m/z = 354 [M-HH]* 

Analog Beispiel XXVI wird folgende Verbindung erhalten: 

(1) Cyanimino-benzylamino-[3-(tert.-bu1yloxycarbonylamino)-piperid 

DurchfQhrung in Dimethylformamid bei 80°C. 

RrWert: 0.56 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 40:1) 

Beispiel XXVI) : ,7 . V , .1 \ 

Cyaniminpr[(ethoxycarbonylmethyl)amino]-phenylqxy-meth 

hergestellt durch Umsetzung yon Diphenylcyanocarbonimidat mit 
Aminoessigsaureethylester-hydrochlorid in Gegenwart von Triethylamin in 
Isopropanol bei Raumtemperatur (analog R. Besse et al., Tetrahedron 1990, 46, 
7803-7812) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 248 [M+H] + 

Analog Beispiel XXVII wird folgende Verbindung erhalten: 



(1 ) Cyanimino-benzylamino-phenyioxy-methan 
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RrWert: 0.20 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 3:1 ) 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 252 [M+H] + 

Beispiel XXVIII 
1-((E)-2-Phenyl-vinyl)-^ 

hergestellt durch Umsetzung yon 3-Methyl-7-(3-meth^-2-buten-1 -yl>-8-brom-xanthin 
mit (E)-2-Phenyl-vinyI-boronsaure in Gegenwart von wasserfr^iem Kuper(ll)acetat 
und Pyridine Methyjenchlorid.bej Raumtempera^ ; 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 415, 417 [M+H] + . 

Beispiel XXIX 

1,3-Pimethyl-7-((E)-2--hexen-1"ylH-chlor-xanthin 1 __ 

hergestellt durch Umsetzung von 8-Ghlor-theophyllin mit (E)-2-Hexen-1-ol in 
Gegenwart von Triphenylphosphin und Diisopropylazodicarboxylat in 
Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur :■ 
Massenspektrum (El): m/z = 296, 298 [M] + 

Beispiel XXX 

1 -(Phenylsulfinylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin j__ 

hergestellt durch Oxidation von 1-(Phenylsulfanylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-pipeiidin-1 -yl]-xanthin mit 
Wasserstoffperoxid in Hexafluorisopropanol 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6.5:2:1 .5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 571 [M+Hf 

Beispiel XXXI 

1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(1 -nitroso-piperidin-4-yl>-xanthin ; 
hergestellt durch Behandeln von 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl>^-(piperidin- 
4-yl)-xanthin mit Isoamylnitrit in Tetrahydrofuran bei 60°C. 
Das Rohprodukt wird sofort weiter umgesetzt (siehe Beispiel 8). 
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(1)1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

Beispiel XXXII 

1 ,3-Pimethyl-7-((E)-1 I -buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin , 

hergestellt durch Behandeln von 1,3-Dimethyl-7-(2-methansulfonyloxy-butyl)^8-chlor- 
xanthin mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en in Dioxan unter ROckfluR. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 269, 271 [M+HJ* 

Beispiel XXXIII 

1,3-Dimethyl-7-(2-methansulfonyloxy-butyl)-8-chlor-xanthin 

hergestellt durch Urhsetzung von 1,3-Dimethyl-7-(2-hydroxy-butyl)-8-chlor-xanthin 
mit Methansulfonsaurechlorid in Methylenchlorid in Gegenwart von Triethylamin. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 365, 367 [M+H] + 

Analog Beispiel XXXIII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 -[2-(3-Methansulfonyloxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-[3^tert.-butyloxycaitonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 645 [M+H] + 

(2) i^(2^[Bis(memansulfonyl)-amino]-phenyl}-2-oxo-ethy^ 
buten-1 -yi)-8-[3-(tert-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

(3) 1-i2-(3-Methansulfonylamino-phenyl>-2<)xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-biiten- 
1-yl)- 8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfGhrung mit Pyridin als Hilfsbase. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 644 [M+H] + 



(4) 1 -[2-(2-Methansulfonyloxy-phenyl)-2-oxo-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl>8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 645 [M+H]* 

(5) 1 -(2H[2-[Bis(methansulfontf 
buten-1-yl)^-[3-(tert.-butyloxycarbonylamjno)-piperidm 
5 Durchfilhrung in Dichlorethan mlt zwei Aquivalenten MethansuHbnsSurechlorid. , 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 722 [M+H] + 

Beispiel XXXIV ' 

1,3-Pimethyl-7-(2-hydroxy4)utyl)^^ . 

10 hergestelft durch Umsetzung von fiKJhlor-theophyllin mit 2-Ethyl-oxiran in 
Dimethylformamid in Gegenwart von HQnigbase bei 65°C. 
Massenspektrum(ESI + ):m/z = 287 f 289[M+H] + , . 

Beispiel XXXV 
15 1-(2-Phenyl^thylh3-vinyl-7^3-meth^^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidinTl-yl]-xanthin 

135 mg 1-(2-Phenyl-ethylK-(3-methyl-2.bute 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -ylj-xanthin, 84 pi Vinyltrimethoxysilan, 53' mg 
wasserfreises Kupfer(ll)acetat und 0.53 ml einer 1M Losung von 

20 Tetrabutylammoniumfluorid in Tetrahydrofuran werden in 5 ml Methylenchlorid 
suspendiert und mit 200 mg Molekularsieb 4A versetzt. Dann werden 43 pi Pyridin 
zugegeben und das tOrkisgriine Reaktionsgemisch wird drei Tage bei 
Raumtemperatur gerdhrt. Anschlieliend wind es mit Methylenchlorid verdUnnt und 
Ober Talkum abgesaugt. Das Filtrat wird im Vakuum eingeengt und das Rohrprodukt 

25 wird chromatographisch ilber eine KieselgelsSule mit Cyclohexan/Essigester (8:2 auf 
1:1) als Laufmittel gereinigt. 
Ausbeute: 32 mg (23 % der Theorie) 
RrWert 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 2:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 548 [M] + 

30 

Beispiel XXXVI 



) 
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1 -(2-Phenytethyl)^(E)-2-pheny^ -yl)-8-[3-(tertr 

butyloxy(^rtx)nylaminoH)iperidin--1-yl]-xanthin 

hengestellt durch Umsetzung von 1-(2-Phenytethyl)-7-^^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-y0-xanthin m'rt (E)-2-Phenylvinyl- - 
boronsaure in Methylenchlorid in Gegenwart von wasserfreiem Kupfertli)acetat, 
Pyridin und Molekularsieb 4A bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0.71 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 625 [M+H] + 

Analog Beispiel XXXVI werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 -Methyl-3-phen yl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.86 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(2) 1-Methyl-3-((E)-2-phenyl-vinyJ)-7-(3-methy<-2-buten-1-yf)^-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Schmelzpunkt: 201-202,5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 535 [M+Hf 

Beispiel XXXVII 

1 -(24tydroxy-2iDhenyl^thyl^ -yl)-8-[3-(tert.- . 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin j_ 

hengestellt durch Behandeln von 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yl)^[3^(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin mit 
Natriumborhydrid in Methanol bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol « 60:35: 5) 



WO 02/068420 



Beispiel XXXVIII 



WO 02/068420 



-173- 



PCT/EP02/01820 



1 -Phenylcart)onylamino-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-[3-(tert:-butyloxycart>onylamino)- 

piperidin-1 -yll-xanthin : : •• 

hergestellt durch Umsetzung von 1-Amino-7-<3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin (verunreinigt mit 1-Amino-7-(3- 
methy^butyl>^3-(tert.-butyloxyoaitra^ mit 
Benzoylchlorid in Gegenwart von Pyridin in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 
Das erhaltene Produkt ist mit 1-Phenylcarbonylamino-7-(3-methyl-butyl)-8-[3-(tert.- 
buty|oxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin verunreinigt. 
RrWert: 016 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak ■ 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538[M+H] + 
Beispiel XXXIX 

2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-3-(3-methyl-2-buten-1-yl)-4^ 

ethoxycarbonyl-5-hydrazinocart?onyiamino-3Wmidazol 

hergestellt durch Umsetzung von 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl>4-ethoxycarbonyl-5-ethoxycarbonylamino-3H-imidazol mit 
Hydrazin-hydrat in Xylol bei 1 50°C. Das erhaltene Produkt ist mit 2-t3-(tert- 
Butyloxycarix>nytamino)-piperidin-1-yl]-3-(3-m^ 
hydrazinocarbonylamino-3H-imidazol verunreinigt 

RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Beispiel XL 

2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino}-piperidin^ 

ethoxycarbonyl-5-ethoxycaroonylamino-3H-imidazol ; 

hergestellt durch Umsetzung von 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4-ethoxycart3onyl-5-amino-3H-imidazol mit 
Chlorameisensaureethylester in Gegenwart von 0.5 N IMatronlauge in 
Methylenchlorid bei 50°C. 
Schmelzpunkt: 129-131°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 494 [M+H] + 
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Beispiel XLI 

1-[2-(3-Allyloxy-phenyl)-2K>xo^ 

butyloxycaiiy)nylamino)-piperidin>1-y0-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2^xo^thyQ-3-methyl-7- 
(3rmethyl-2-buten-1 -yl)^[3^teit4)utyloxycar^ -yl]-xanthin mit 

Aliylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 
Raumtemperatur. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 607 [M+H] + 

Analog Beispiel XLI werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -{2-Oxo-2-[3-(2-propin-1 -yloxy)-phenyl]-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)^8-[3-(tert-butyloxyc^i^ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 627 [M+Na] + 

(2) 1 -(2-{3-[(Methoxycartoonyl)methoxy]-phenyl^^ 

buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z =;639 [M+H]* 

(3) J 1 [2^Cyanpmethoxy-p 
[3 7 (tert.-bu^!ox^carbony^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 606 [M+Hf 

(4) 1-[2^3^enzylbxy-ph^ 
(tert.-butyloxycarbonyJamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 657 [M+H] + 

(5) 1 -[2^3-Phenylsulfonyloxy-phehyl>-2K)xo^thyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)^-[3^tert.-butyloxycaroony!amino)-pipendin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 707 [M+Hf 
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(6) 1-(2^2-[(Methoxycarbonyl)mewoxy]^ 

buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butylo)^cart)onylamino)-pipeiidin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 639 [M+H] + 

(7) 1 -[2-(2-tyanomethoxy-phenyl^2-oxo^m^ -yl)-8 
[3-(tert.-butyloxycarb6nylamino)-piperidin-1 -y!]-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 606 [M+H] + 

(8) 1 -(2^3-[(DimethylaminocaitonyI)m 
methyl-2-buten-1 -y|)H8-p-(tert 

RfWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 5:4:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 652 (M+H] + 

(9) 1 -(2-{3-[(Methylaminocarbonyl)methoxy>^ 
methyl-2-buten-1-yl}-8-[3-(tert.-buty^^ 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 638 [M+Hf 

(10) 1-(2-{3-[(Aminorarbonyl)methoxy^ 

buten-1 -yl>8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidln-1 -yl]-xanthin 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 5:4:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 624 [M+H] + 

Beispiel XLII 

1 -[2-(3-Phenyloxy-phenyl)-2<>xo^to 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yn-xanthin ; 

hergestellt durch Umsetzung yon 1-[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3^te^ 

mit Phenylboronsaure in Methylenchlorid in Gegenwart von wasserfreiem 
Kupfer(ll)aQetat, Pyridin U nd Molsieb 4A bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 643 [M+H] + 
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Beispiel XLHI 

1-[2-(3-Amino-phenyl)-2^xo-ethyl]-3-m^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yfj-xanthin 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(3-Allyloxycarbonylamino-phenyl)-2-oxo-ethyI]- 

3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxyc^ 

xanthin mit Tetrakis(triphenylphosphin)palladjum(0) und 5,5-DimethyM ,3- 

cyclohexandion in Tetrahydrofiiran bei Raumtemperatur. 

RrWert: 0.22 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methano!/konz. wassriges 

Ammoniak = 60:30:10:1) 

• * * . 

BeispielXLIV 

1-(3-AllyloxyGarbonylamino-phenyl)-2-brom-ethan-1-on und 1~(3- 

Allyloxycarbonylamino-phenyl>-2-chlor-ethan-1"On 

hergestel|t durch Umsetzung von 1 -(3-Amino-phenyl)-2rbrom-ethan-1 -on- 
hydrobromid mit ChlorameisensSureallylester inMethylenchlorid in Gegenwart von 
HQnigbase, Es wird.ein Gemisch aus Chlor- und Brom-Verbindung erhalten. 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI'): m/z = 252, 254 [M1 -H]'; 296, 298 [M2-H]* 

Beispiel XLV 

1-[2-(3-Amino-phenyl)-2^xo-ethyll^-m^ 

bujyioxy(arbony|amino)-piperidin-1-y0-xanthin . ■ 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(3-Nrtro-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyI-2-buten-1 -yl)r8-[3-(ten\-butyJpxycan^ -yl]-xanthin mit 

Eisenpulver in eip.em Gemisch aus Ethanol, Wasser und Eisessig (80:25:10) bei 
100°C. 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol/konz. wassriges 
Ammpniak = 50:30:20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 566 [M+H] + 

Analog Beispiei XLV werden folgende Verbindungen erhalten: 
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(1) 1-[2^2-Amino-phenyl>2K>xo^th^^ 
butyloxy(»rbonylamino)-piperidin-1-y0-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 566 [M*H] + 

5 (2) 1-[(5-Amino-isochinolin-1-^^ 

butylq>cycaitonyl^ . ? 

RrWert: 0.53 (Kieselgel, Methylenc^lorid/Methanol/ko wSssriges Ammoniak = 

90:10:1) u :i \ . " ; _ 

Massenspektmm(^ — - 

10 . ' , 

Beispiel XLVI 

2-Brom-1-(3^imethylamino»phenyl)-ethan-1-on und 2-Brom-1 -(2-brom-5- 

dimethylamino-phenyl)-ethan-1 -on _v 

hengestellt dutch Behandeln von 1^3-Dimethylamino-phenyl)-ethan-1-on mit Brom in 
15 . Gegenwart Von Essigsaure in Essigester unter RQckfluR.Es wird ein Gemisch aus 
Mono- und Dibrom-Verbindung erhalten. 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 242, 244 [M1+H] + ; 320, 322, 324 [M2+H] + 
Beispiel XLVH . 

20 1 -[2-(3-Methoxyraifconylamino-phen^ - 

yl)^-[3-(tert-butyloxycarbonylamfa^ ; , 

hergestellt durch Umsetzuhg von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2^xo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyI-2-buten-1 -yl)^-[3-(tert.-butyloxyc«rbonylamino)-piperid in-1 -yl]-xanthin mit 
Chlorameisensauremethylester in Gegenwart von Triethylamin in einem Gemisch 

25 aus Methylenchlorid und Dimethylformamid (3:1) bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 624 [M+H] + 

Analog Beispiel XLVH wird folgende Verbindung erhalten: 

30 (1)1 -(2-{3-[(Dimethylaminorarbonyl)amm^^ 
methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(tert-buty^^ 
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Umsetzung erfolgt mlt Dimethylcarbamoylchlorid in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
. in Dimethytformamid bei 75°C. 
Rf-Wert: 0.30 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:4:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 636 [M] + 

Beispiel XLVllI 

H2-(3-Acetylamino-phenyl)-2^^ 

(tert."butyloxyCTrbonylamino)-piperidin--1-yri-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-^ 

methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxy<^rbonylaminoVpiperi 

Acetylchlorid in Gegenwart von Pyridin in einem Gemisch aus Methylenchlorid und 

Dimethylformamid (3:1) bei Raumtemperatur. 

Massenspektrum (ESI 4 *): m/z = 608 [M*H] + 

Analog Beispiel XLVllI wird folgende Verbindung erhalten: 

(1)1 -[2-(2-AcetylamincHphenyl)-2H3X^ -yl)-8- 
[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 608 [M+H] + 

Beispiel XLIX, _ 

;1 -[2-(3TCyanomethy|amin 

8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1«yl]-xanthin _ 

hergestellt durch Urpseteung yon 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1-yl}^[3-(tert.-butyloxycar^ mit 
Bromacetqntoil in Gegenwart von HQnigbase in Dimethylformamid bei 70°C. 
RfWert: 0.18 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1 :2) 

Beispiel L 

1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{cis-N-[2-(tert.~but 
cyclohexyq-N-methyl^mino}-xanthin 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-179- 

.* 

> 

hergestellt durch Behandeln von 1 t 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-i-yl)-8-[cisT2- 
(tert.-butyloxycai*onylamino)^yclohexylamino]-xanthin mit Natriumhydrid in 
Dimethylformamid bei 0°C und anschlie&ende Umsetzung mit Methyliodid bei 0°C 
bis Raumtemperatur. 
5 RrWert: 0.42 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

Analog Beispiel L wind folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 ,3-Dimeth^-7r(3-rnethyl-2^uten-1 -yl)^^N-i2^tert.-buty^ 
10 m'ethyl-propyO-N-methyl-amino}-xanthin • 
R r Wert: 0.62 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrurn (ESI*): m/z = 449 [M+H] + 

Beispiel LI 

15 2-(tert.-Butyloxyraifto^ ■ 

hergestellt durch Umsetzung von 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-oxetan-2-on mit N- 
Benzyl-N-methyl-amin in Acetonitril; bei Raumtemperatur. r 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrurn (ESI + ): m/z = 309 [M+H] + i 

20 

Beispiel LI I 

1 - (2^3-[(Methylamino)thi^ 

2- buten-1 ^yl)-8"[3"(tert.'butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin ^_ 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 

25 methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin mit 
Methylisothiocyanat in Dimethylformamid bei 90°C. 
RrWert: 0.34 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrurn (ESI + ): m/z = 639 [M+H] + 



30 Analog Beispiel Lll wird folgende Verbindung erhalten: 
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(1)1 -(2^3-[(Aminocarbonyl)amino]«phen 

buten-1 -yl>^-[3-(tert.-butyloxycartxDnylamino>-piperidin-1 -yl]-xanthin 
Umsetzung erfblgt mit Trimethylsilylisocyanat 
Massenspektrurn (ESI + ): m/z = 609 [M+Hf 

Beispiel Llll 

H243-[(Methoxyrartoonyl)methylamino]-pheny^^^ 

buten-1 -yl)-8-f(3-(tert.-butyloxyrarbonylamino)"Piperidin"1 -yl]-xanthin . 

hengestellt durch Umsetzung von H2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-eth^ 
methyl-2-buten-1 -yl):r8-[3-(tert.-butyto mit 
Bromessigsauremethylester in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
bei80°C. 

RrWert: 0.38 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 3:7) 
Massenspektrurn (ESf): m/z = 638 [M+Hf 

Beispiel LIV 

1-[2-(2-Hydroxy-phenyl)-2<>xo-ethyO 

xanthin ; : ^ ^ ■ 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo : ethyl]-3-methyI-7-(3- 
methyl-24)uten-1-y!^ Bortribromid in Methylenchlond. pas ge- 

wQnschte Produkt 1st mit ea. 20 % ;; 1t[2t(2t{^ 
(3-brom-3-methyl-b^ 

Massenspektrurn (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+Hf 
Beispiel LV 

1-Methyl^3-[2-(4-methoxy-pte^ 

hergestellt durch Umsetzung von 1-Methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin mit 2- 
(4-Methoxy-phenyl)-ethanol in Gegenwart von Triphenylphpsphin und Azodicarbon- 
sSurediethylester in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur; 
Massenspektrurn (ESr): m/z = 450 [M+Hf 
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Beispiel LVI 

7r(2-Cyano-benzyl)-xanthin . .. ■ . 

hergestellt durch Behandeln von 16.68 g 2-Amino-7^(2^yano-benzyl)-1 ,7-dihydrp- 
purin-6-on mit 17.00 g Natriumnitrit in einem Gernisch aus 375 ml konz. Essigsaure, 
84 ml Wasser und 5.2 ml konz. Salzsaure bei 50°p. 
Ausbeute: 8.46 g (50% derTheorie) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 268 [M+H] + 

BeispielLVII , ',, . ... , .. , yh J 

2rAmino-7-(2K;yanorbenzylH,7Klihydi^purinT6^ ... .. . 

hergestellt durch Umsetzung von 20.00 ig Guanosinrhydrat mit 22.54 g 2-Cyano- 
benzylbromid in Dimethyisulfoxid bei 60°C und anschlie&ende Behandlung mit 57 ml 
konz. Salzsaure. 

Ausbeute: 18.00 g (97% derTheorie) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 267 [M+H] + 

Beispiel LVIII ■ . . 

1 -(4-Oxo-4H-chromen-3-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-(tert.- 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl1-xanthin : -■ 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(2-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
miethyl-2-buten-1-yl)^[3-(tert.-butyJoxy(^rbonylamino>piperidin-1^ 
Dimethylformamid-dimethylacetal in Gegenwart von Pyridin in Toluol unter Ruckfluli. 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 577 [M+H] + 

Beispiel LIX 

endo-6-Amino-2-benzyl-2-aza-bicyclo[2.2.2]octan und exo-6-Amino-2-benzyl-2-aza- 

bicyclor2.2.21octan ■ - ■• 

hergestellt durch Umsetzung von 2-Benzyl-2-aza^bicyclo[2.2,2]octan-6-on (R. F. 
Borne et al., J. Het Chem. 1973, 10, 241) mit Ammoniumacetat in Gegenwart von 
Eisessig und Molsieb 4A in Methanol und anschlieliende Behandlung mit Natrium- 
cyanobortiydrid bei Raumtemperatur. Es wird ein Gernisch aus endo- und exo- 
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Verbindung erhalten, welches nach der Umsetzung mit PyrokohlensSure-di-tert- 
butylester chromatographisch getrennt wird (siehe Bsp. IV(9) ). 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 217 [M+Hf 

Beispiel LX 

3-Amino-3-(pynnolidin-1-ylcartx)nyl)-piperidin x Trifluoressigsaure 
hergestellt durch Behandeln von 1-(tert.-Butyloxycartonylj-3-amino-3-(pyrrolidin-1- 
ylcarbonyl)-piperidin mit Trifluoressigsaure in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 

10 Analog Beispiel LX wird folgende Verbihdung ertialten: 

(1.) 3-Amino-4-hydroxy-piperidin x Trifluoressigsaure 
Massenspektrum (El): m/z = 116 [M] + 

15 Beispiel LXI 

1-(tert.-Buty(oxycarbonyl)-3-amino-3-(pyrrolidin'1 -ylcarbonyl)-piperidin . . 
hergestellt durch Behandeln von 1-(tert«Butyloxycarbonyl)-3-{[(9/-/-fluoren-9- 
ylmethoxy)carbonyl]amino}-3-(pyrrolidin-1 -ylcarbonyljhpiperidin mit Diethylamin in 
Tetrahydrbfuran bei Raumtemperatur. > : 
20 Schmelzpunkt: i08.5°C 

Beispiel LXH 

1-(tert.-By^ urid 1-(tert- 

ButyloxyrarbonyM 

25 hergestellt durch Umsetzung von 3.10 g 3-(tert.-Butyloxycarbonyl)-7-oxa-3-aza- 
bicyclo[4.1.0]heptan mit 1 .7 ml Benzylamin in 30 ml Ethanol unter RQckflufJ. Die 
entstandenen Regioisomere konnen chromatographisch Qber eine Kieselgels3ule 
mit Essigester/Methanol/konz. wassrigem Ammoniak (90:10:1) als Laufmittel- • 
getrennt werden: 

.30 

1 -(tert.-Butyloxycarbonyl)-4-benzylamino-3-hydroxy-piperidin 
Ausbeute: 0.68 g (1 4% der Theorie) . 
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Rf-Wert: 0.68 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektmm (ESI + ): m/z = 307 [M+H] + 

1-(tert.-ButyloxycartDonyl)^benzylamino-4-hyclroxy-piperidin 
Ausbeute: 1.13 g (24% der Theorie) 

RrWert: 0.56 (kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 307 [M+H] + 

Beispiel LXIII 

1 ,3-Dimethyl-2-thtoxo-7-benzyW43-(tert^^^ 

xanthin ; : 

hergestellt durch Umsetzung von Kalium-{3-methyl-7-benzyl-8-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin}-2-thiolat mit Dimethylsulfat in einem Gemisch 
aus Wasser und Dimethylformamid. Das gewOnschte Produkt wird chromatogra- 
phisch von ebenfalls enstandenem 2-Methylsulfanyl-3-methyl-7-benzyl-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin abgetrennt. 
Massenspektrum (El): m/z = 484 [M] + 

Herstellung der Endverbindungen: 
Beispiel 1 

1,3-Dimethyl-7-benzyl-8-(3-amino-pyrrolidin-1-yl)-xanthin 

Eine Mischung aus 200 mg 1,3-Dimethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin, 420 mg 3-Amino- 
pyrrblidin-dlhydrochlorid, 0,92 ml Triethylamin und 2 ml Dimethylformamid wird 2 
Tage bei 50°C gerOhrt. Das Reaktionsgemisch wird mit 20 ml Wasser verdOnnt und 
zweimal mit je 10 ml Essigester extrahiert. Die organische Phase wird mit gesattigter 
KochsalzlSsung gewaschen, getrocknet und eingeengt Der ROckstand wird mit 
Diethylether/Diisopropylether (1 :1) zur Kristallisation gebracht. Der Feststoff wird 
abgesaugt und getrocknet. 
Ausbeute: 92 mg (40 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 150 °C 
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Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 355 [M+HJ* 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 
Analog Beispiel 1 wenden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-birten-1 -yl>-8-(3-amino-pyrrolidin-1 -yl>xanthin 

Schmelzpunkt: 119 °C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H] + 

RrWert: 0.07 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(2<) 1 ,3-Dimemyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

RrWert: 0,06 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(trans-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(4-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): rn/z,= 347 [M+H] + 

(6) 1 ,3-Dimethy|-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(cis-2-amino-cyclohexyl)amino]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(7) 1 ,3-Dimemyl-7^2-biit'n-1-yl)-8-(3-amino-piperklin-1-ylrxan 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 331 [M+H] + 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 



(8) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclopenten-1 -yl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 359 [M+H] + 
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RrWert: 0.09 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-thienylmethyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin • ' 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 375 [M+H]* 

Rf-Wert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(10) 1,3-Dimethyl-7H(3-fluorberc^ ..„■„;. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H]* 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

' ' \ • • 'i • • 

(11) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H]* 

RfWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(12) 1,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl>^-(3-amino-piperidin-1-vl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H]* 

(13) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 

(14) 1 ,3-Bis-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 449 [M+H]* 

(15) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 

(16) 1-Ethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* : 

(1 7) . 1 -Propyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xahthin 
Massenspektrum (ESI*):, m/z = 375 [M+H]* 
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(1 8) 1 -Butyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 389 [M+H]* : 

(19) 1 -(2-Propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z '= 375 [M+H]* 

(20) 1 -(2-Memylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 389 [M+H] + 

(21) 1-(2-Propen-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amlno-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 373 [M+H]* 

(22) 1-(2-Propin-1-yl)-3-methyl-7-(3-me^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 371 [M+H]* 

(23) 1 -(Cydppropylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 387 [M+H]* 

(24) 1 -Benzyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidinr1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 423 [M+H]* 

(25) 1 -(2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-plperidin-1-yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H]* 

(26) 1 -(3-Phenylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 

(27) 1 -(2-Hydroxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl j-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin. 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 377 [M+H] + 

(28) 1 ^2-Methpxyethyl>^-methyj-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 391 [M+Hf 

(29) 1 -(3-Hydroxypropyl>^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 391 [M+H] + 

is (30) 1-[2-(Dimethylamino)ethyl]-3-memyl-7-(3-methyl-2-buten-1-^yl>^(3-amino- 
piperidin-1.-.yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 404 [M+Hf 

(31) 1 -[3-(Pimethylamino)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
20 piperidin-1-yl>xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 418 [M+Hf 

(32) 1-Me%l-3-(cyclopropylme%l)-7-ben^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 409 [M+H] + 

25 

(33) 1 ,3-Diethyl-7-benzy1-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 397 [M+Hf 

(34) 14^ethyl^-emyl-7-benzyW-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
30 Massenspektrum (ESI*): m/z = 383 [M+Hf 
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(35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-aminoethyl)-methylamino]- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 321 [M+H] + 

. 5 (36) 1 -[2-(2,4,6-Trimethyl-phenyl)-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 
Schmelzpunkt: 153-1 54.5°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 479 [M+H] + 

10 (37) 1-[2-(2,4-Dichlor-phenyl)-emyQ-3-memyl-7-(3-m^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
Schmelzpunkt: 130-132°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505, 507, 509 [M+H] + 

15 (38) 1-[2-(Thiophen-2-yl)-emyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.20 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 443 [M+H] + 

20 (39) 1-[2-(Thiophen-3-yj)-ethyl]-3-memyl-7-(3-memyl-2-buten-1-y|^ 
T piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert;. p.20 (Kieselgel, Essjgester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1 :0.1 ) 

Massenspektrum (ESJ + ): m/z = 443 [M+H] + 

25 (40).1-[2-(4-tert.-Butyj-phenylVethyO-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1-yl)-8-(3-ami 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 493 [M+H] + 

30 (41) 1-[2-(4-Fluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1 :0.1 ) 
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Massenspektrum (ESI*): rri/z = 455 [M+H] + 

(42) 1-[2-(4-Methoxy-phenyl)^ta^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWerfc 0.18 (Kiesejgel, Essigester/Methanol/konz. w&ssriges Ammoniak = 5:1 :0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): mfe^ . 

(43) 1 -Methyl-3 J^ibenzyl^3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektmm (ESI*): m/z = 445 [M+Hf ; , , , . 

(44) 1 -Methyl^KmetaoxycarbonylJrmethy^ 
xanthin 

Rf Wert: 0.27 (Kiesejgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z =. 427 [M*Hf 

(45) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methy1-2-buten-1 -yl)-8-lN-(2-methylamino-ethyl)-N-methyl- 
aminoj-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 [M+H] + 

(46) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-dimethylamino-ethyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 349 [M+H]* 

(47) 1 ^ethyl-3-isopropyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWerfc 0.32 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 397 [M+H] + 

(48) 1 ,3-Dimethy!-7-(2-pentin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 345 [M+H] + 
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(49) 1 -Methyl-3-(2-methoxy-ethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Rf Wert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 413 [M+H] + 

(50) 1-MethyW-cyanomethyl-743enzyW-(3-amino-piperidin-1-yf)-xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) • 

Massenspektrum (ESO: m/z = 394 [M+H] + 



10 



(51 ) 1 -p^Fluor-phenylJ-ethyll-S-methyl-y-tS-methyl^-buten-l -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
10:1:0.1) 

15 Massenspektrum (ESI*): m/z = 455 [M+H] + .• 

(52) 1-[2-(2-Methyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
20 10:1:0.1) : 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H] + 

(53) 1 -Methyl^2^prqpin-1 -yj^7-benzyl-8-(3-amino-piperidin^1 -yl)-xanthin 
RrWert: 6.23 (kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

25 9:1:0.1) , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 393 [M+H] + 

(54) 1 -Methyi-3-(2-prppen-1 -yl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.31 (kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

30 9:1:0.1) < 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 395 [M+H] + 
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(55) ,1 -[2-(3-Methyl-phehyl)-ethyI]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl}-8-(3-amind- 
piperidin-1-yl)-xanthin - ' .<:.-■ 
RrWert: 0.20 (kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(56) 1-[2-(1-Naphthyl)^thy0^mett^^ 
1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
15:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 487 [M+H] + 

(57) 1 -[2-(2-Naphmyl)-emyl]-3-methyl-7-(3-me%l-2-buten-1 -yl )-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. w§ssriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 487 [M+H] + 

* 

(58) 1 -(4-Phenyl-butyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidirir1-yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.22 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+Hf 

(59) 1-[2-(3-Trifluormethyl-phenyl r ethyl]^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 

(60) 1-[2-(Pyridin-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 117-120°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 
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(61) 1 -[2-(Pyrrol-1 -yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 136-1 38.6°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 426 [M+H] + 

(62) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-phenyJ)-8-(3-amino-pipericJin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+HJ* 

(63) i-(2-([1£ f 3]TriazDl-^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.15 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7-:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 428 [M+H] + 

(64) 1 -[2-(Pyridin-4-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -ylj-xanthin 

RrWert: 0.12 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 438 [M+H] + 

(65) 1 -(3-Butin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

.Schmelzpunkt: 150>152°C 
Massenspektrum (ESf): rn/z = 385 [M+H] + 

(66) 1 -(3-Buten-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidin-1 -y\y 
xanthin 

Schmelzpunkt: 11 1-1 12.6°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H] + 

(67) 1 -(4-Pentin-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

RrWert: 0.12 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 8:2:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 399 [M+Hf 
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(68) 1 -(2-Phenyl^thyl)-3-methyl-7-benzyl^-(3-amino-pipericlin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 459 [M+H]* 

5 (69) 1 -(2-Phenyl^thyl)-3-methyl-7-cydopropylmethyl^-(3^mino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+H]* 

(70) 1 -Methyl^-(2-phenyl-ethyl)-7-benzyJ^-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 Rf-Wert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchloridit^emanbl/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 459 fM+HJ + . 

(71) 1-(2-Phenyl^thyl)-3-methyl-7-(2-butin-1-yl)^^3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 421 [M+H] + 

(72) 1-(4-Penten-1-yl)-3-methyl-7-(3-memyl-2-buten-1-y^ 
xanthin 

Rf-Wert: 0.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
20 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401 [M+H] + 

v 

(73) 1 ,3-Dimethyl-7-benzyl-8-(homopiperazin-1-yl)-xanthin 

Rr-Wert: 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

- 25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

(74) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{[(piperidin-2-yl)methyl]-amino)^xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

30 Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H] + 
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(75) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{(R)-[2-(aminomethyl)-pyrrolidin-1 -yl]p 
xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

5 Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+H] + 

(76) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{(SM2-(aminomethyl)-pyrrolidin-1 -yl]}- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 11 2-11 5°C 
10 Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+H] + 

(77) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-(2-methylamino-cyclohexyl)- 
amjno]-xanthin 

Schmelzpunkt: 1 72.5-1 75°C 
is Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 

(78) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(homopiperazin-1-yl)-xanthin 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 347 [M+H] + 

20 

(79) 1 ,3^imethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yJ)-^ 
amino] : xanthin 

pjjrchWhrung mit Natriumcarbonat und HGnigbase in Dimethylsulfoxid bei 150°C in 
der Roth-Bombe 

25 RfWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+HJ + 



30 



(80) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8r(piperazin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+HQ* 
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(81 ) 1 >Dimethyl-7^3HTie^ 
amino]-xanthin 

Durchftihrung mit Natriumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid bei 150°C in 
der Roth-Bombe 
5 Schmelzpunkt: 101-1 04.5°C 

Massenspektrum (ESI + ); m/z = 335 [M+Hf 

(82) H2^Pyridin-3-yl}^thyl]-3-meth^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 MassenspeWrum (ESI + ); iWz = 438 [M+hfl* . ... .^w^.,.,^,.^..,,,, 

RrWert: 6.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak =.7:3:0.1) 

(83) 1 -[2-(4rMethyl-thiazol-5-yl)^thyl]-3-methyl-7K3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 458 [M+H] + 

RrWert: 0.14 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 

(84) 1-Methyl-3-(2-dimethylamino-ethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-Xanthin ; 
RrWert: 0.18 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

20 9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 426 [M+H] + 

(85) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

25 RrWert: 0.33 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 372 [M+H] + 

(86) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl>ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1.-yl)-xanthin , 

30 Schmelzpunkt: 118.5-1 19.5X 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 
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(87) 1 -[2-(3-Brom-phenyl)-ethyq-3-methyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 1 1 6.5-1 17.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 515, 517 [M+H] + 

(88) 1 -[2-(3-Chlor-phenyl>^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl >8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 471 , 473 [M+H] + 

(89) 1,3-Dimethyl-7-((E)-1-hexen-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektaim (ESf): m/z = 361 [M+H] + 

(90) 1 -((E^rPhenyl-vinyl^-methyl^S-methyl^-buten-l -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.1 1 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 435 [M+H] + 

(91) 1-[2-(2-Chlpr-phen^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfiVVert; 0.25, (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Mas%enspektnjm (ESI*): m/z 7 471, 473 [M+H] + 

(02) 1 ,3-DimemyJ-7-<(E)-2-phenyl-vinyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yljhxanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 381 [M+H] + 

(93) 1 i-[2-(2-Memoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.15 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 467 [M+H]*' 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-197- 

(94) 1-[2-(2-Trifluormethyl-phenyl)^thyn^-methyl-7^3-methyl-2-bute^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 

5 

(95) 1-[2^2-Brom-phenyl)-ethyli^methyl-7-(3-me«iyl-2-buten-1 -yj)-8-<3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wflssriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 515, 517 pyi+HJ + . , , . . . -p » ; 

10 . U •- . • . 

(96) 1 -(2-Phenyl^ethyl>^-methyl-7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)-8T(piperazin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+Hf 

(97) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(homopiperazin-1 -yl> 
15 xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+H] + 

(98) 1 -[2-(3-Fluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 Schmelzpunkt: 1 26.8-1 27.5°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+Hf 

(99) 1 r |2-(3-NitrcHphenyl)-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

25 Schmelzpunkt: 120.8-1 22°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 482 [M+H] + 

(1 00) 1 -[2-(4-Methyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-.yl)-xanthin 

30 Schmelzpunkt: 129-1 30.2°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 
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(101) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminomethyl-pynnolidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

5 Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+H] + 

(102) 1,3-Dimethyl-7-[(thiophen-3-yl)-methyl]-8-(piperazin-1-yl)-xanthjn 
(Durchfiihaing in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0. 1 4 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 9: 1 ) 
10 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(103) 1,3-Dimethyl-7-[(thiophen-2-yl)-methyl]-8-(piperazin-1-yl>-xanthin 
(Durchfiihrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.19 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 9:1) 
15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(1 04) 1 ,3-Dimethyl-7-[(furan-3-yl)-methyl]-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(Durchfuhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

Rf-Wert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 9:1 ) 
20 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 345 [M+Hf 

(105) 1,3-Dimethyl-7-[(fiiran-2-yl>-methyl]-8-(piperazin-1-yl)-xanthin 
(DurchfOhrungJn Tetrahydrofuran bei 60°C) 

' Rf-Wert: 0. 13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 9:1 ) 
25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 345 [M+H]* 

(1 06) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(DurchfGhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 9:1 ) 
30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 303 [M+H]* 



(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-(2,3-dimethyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
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(DurchfQhaing in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert 0.24 (Kieselgel, Metiiylenchlorid/Methanol = 9:1) 

Massenspektrum (ESI*): mfe - 347 [M+H]* 

(1 08) 1 ,3-Dlmethyl-7-((E>-2H7iethyl-2-buten-1 -yl)^-(piperazin-1 -yl>xanthin 
(DurchfQhaing in Tetrahydrpfuran bei 60°C) 

RrWert 0.27 (Kieselgel, Methyjenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ES|*): rn/z = 333 [M+H] + 

(1 09) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclohexen-1 -yl)-methyl]-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin • 
(DurchfQhrung in Tetrahydrpfuran bei 60°C) 

Rf-VVert: 0.1 7 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 359 [M+H] + 

(1 10) 1,3-Dimethyf-7-[(1-cyclopenten-1-yl)-methylJ-8-(piperazin-1-yl)-xanthin 
(Durchfilhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.1 9 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 345 [M+HJ* 

(111) 1 ,3-Dimethyl-7-((Z)-2-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(DurchfOhrung in Tetrahydrofuran. bei 60°C) 

RrWert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 

(1 1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-hexen-1 -yl)-8-(3ramino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* 

(1 1 3) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((S r 2-aminomethyl-azetidin-1-yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 
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(1 14) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-1-buten-1-yl)-8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektnjm (ESf): m/z = 333 [M+Hf 

(115) 1,3,7rTrimethyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yj)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Schmelzpunkt: 147°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 293 [M+H] + 

(1 16) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-naphthyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+Hj + 

(117) 1 ,3-Dimethyl-7-phenyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 355 [M+H] + 

(1 1 8) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-dimethyl-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 383 [M+H] + 

(i 1 9) 1,3-Dimethy) T 7-[(2-naphthyl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin : 
^^^^^.(^iun^rbpqpt in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 419 [M+H] + 

(1 20) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -naphthyl)methylJ-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 41 9 IM+H] + 

(121 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-cyano-benzyl)T8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 394 [M+H] + 
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(122) 1 ,3-Dimethyl-7-(4^et^ 

Durchfllhrung mit Kaliumcarbohat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

(123) 1 ,3-Dimethyl-7-(3^yano-b^ 

DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 394 [M+H]* 

(124) 1 £-pimethyl-7^(3,5<lifluor-^ 
DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+HJ* 

(1 25) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 394 [M+H] + 

(126) 1 ,3-DimethyI-7-(3-nitro-benz^ 
DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

(127) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-nitro^^ 

DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

(128) 1 ,3-Dimethyl-7^2-nitrchbenzyl^ 
DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 414 [M+Hf 

(129) 1>Dimethyl-7-(34rifluormethyl-phenyl)^-(3-amino-pip 
DurchfQhrung mit Kaiiumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+H] + 
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(1 30) 1 ,3-Dimethyl-7r(3-cyano-phenyl)^8-<3-amfno-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethytformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 380 [M+HJ* 

(131 ) 1 -(2-Phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 
yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [MtH]* 

(1 32) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluor-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethytformamid 

RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 373 [M+H] + 

(133) 1-(2-Methoxy-2-phenytethyl)-3-methy^ 
piperidin-1-yl>xanthin . 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert; 0.20 (Kieselgel, Essigester^ethanoj = 8:2) 
Massenspektwrn (ESI*): m/z = 46jrM+Hj* 

(1 34) 1 ,3-bimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(2-amin6-2-methyl-propylamino)- 
xanthln 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Schmelzpunkt: 140.5-143'C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 [M+Hf 

(1 35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((/?)-2-amino-propylamino)-xanthin 
DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 

Schmelzpunkt: 141 -144°C '. 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 321 [M+Hf . 

(1 36) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^-1 -yl)-8-((S)-2-amino-propylamino)-xanthin 
Durchfflhrung mit kalium-tert-butylat und Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Schmelzpunkt: 142-145°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 321 [M+H] + 

(1 37) 1 ,3-Dimethyl-7^(2-cyano-benzyl)-8-(homopiperazin-1 -yl)-xanthin 
MassenspeWrurn (ESI*): m/z = 394 {M+H] + 

RrWert: 0.10 (Kjeselgel, M^^ 

(138) 13-Dimelhyl-7-(2-iod-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 495 [M+H] + 

(1 39) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-bute^ -ylcarbonyl)- 
piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Schmelzpunkt: 159-1 60°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 444 [M+H] + 

(1 40) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-;1 -yl)-8-(3-am!no-4-hydroxy-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

DurchfUhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
fVWert: 0.64 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 363 [M+H] + 

Beispiel 2 

(R>1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
980 mg (R)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyL 

amino)-piperidin-1-yl]-xanthin in 12 ml Methylenchlorid werden mit 3 ml Trifluor- 
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essigsaure versetzt und 2 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt. Danach wird mit 

Methylenchlorid verdQnnt und mit 1 M Natronlauge alkalisch gestellt. Die organische 

Phase wird abgetrennt, getrocknet und zur Trockene eingeengt. 

Ausbeute: 680 mg (89 % derTheorie) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

RrWert: 0.20 (Aluminiumoxid, Essigester/Methanol = 9:1 ) 

Analog Beispiel 2 werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) (Sy\ 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl^ 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-hexahydroazepin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(3) 1,3-Dimeaiyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(4-amino-hexahydroazepin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(4) 1 ,3-Dimethyi-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3-amino-cyclohexyl)-xanthin- 
hydrochlorid 

Die Reaktion vwrde mit Salzsaure durchgefiihrt 

1 H-NMR (400 MHz, 6 mg in 0.5 ml DMSO-d 6 , 30°C): charakteristische Signale bei 
3.p3,ppm (1H, m, H-1) und 3.15 ppm (1H, m, H-3) 

....... , t . ^ 

(5) 1 ,3-D|methy!-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-aminopropyl)-xanthin. 
Die Reaktion wurde mit Salzsaure durchgefiihrt 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 306 [M+H] + 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-4-methyi-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 
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(7) 1-Methyl^(4-methoxy-benzyl)-7-benzyl^ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 475 [M+H]* t. 
RrWert: 0.38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0,1) 

(8) 1 iS-Dimethyl^^-methyl-a-but^^^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 DVHHf 

(9) 1,3rDimethy^ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 332 [M+H] + 

(1 0) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(trans-2-amino-cyclohexyl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 346 [M+H] + 

(11) 1 -Methyl-3-hexyl-7-benzyl-8-((S)-3-amino-piReridin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.18 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 439 [M+H] + 

(1 2) 1 -Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-benzyl-8-((S)^3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RfWert: 0.19 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0,1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 399 [M+H]* 

(1 3) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+H] + 

(14) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H]* 
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(1 5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[2-(aminomethyl)-piperidin-1 -yl)]- 
xanthin 

RrWert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(1 6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-6-[(pyiToliclin-3-yl)amino]-xanthin 
Durchfuhrung mit Salzsaure in Dioxan 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ES| + ): m/z = 333 [M+H] + 

(17) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2rbuten-1 -yl)-8-[N-(piperidin-3-yl)-N-methyl-amino] 
xanthin 

RrWert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(18) 1-[2K4 : Hydrqxy-phenyl^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durqh^hrung in Tetrahydrofuran/Wasser bei 50-80°C 

f^yVfert:;0.58 (Revere^ Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 

Trifluoressigsaure = 50:50:1) 

Massenspektrum (ES| + ): m/z = 453 [M+Hf 

(19) 1 -[(Methoxycarbonyl)-methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 102-105°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+H] + 
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(20) 1 -[3-(Methoxycarbonyl)-propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.15 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z > 433 [M+H] + 

(21) 1 ^2^4-(Ethoxycarbonyl)-pheny0^yl}^^ -yl)-8- 
((S)-3-arpino-:piperidin-1-yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 142-144°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(22) 1 -[2-(3-Hydroxy-phenyi)-ethyl]-3^ -yi)-8-((S)-3^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durchfilhrung in Tetrahydrofuran/Wasser bei 80°C 
Schmelzpunkt: 168-170°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 453 [M+H] + 

(23) 1-[2-(Methoxy(»rbonyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((S)-3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 419 [M+H] + 

(24) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(piperidin-4-yi)amino]-xanthin . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(piperidin-3-yl)amino]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

RrWert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ). 

(26) 1 -Phenyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 395 [M+Hf 
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(27) 1 -Phenyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -y1)-xanthin 
RrWert: 0.70 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 19:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 409 [M+H] + 

(28) H2-Phenyl-2K)xo-ethyl)^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(29) 1,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-^ 

xanthin ■■. 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Methyienchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =:347 [M+H] + 

(30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-cyclohexyl)-xanthin 
(Laut NMR-Spektrum cis/trans-Gemisch = 65:35) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z =. 346 [Mf H] + 

t (31.) n 1 ,3-Bis(2-phe^ 
xanthin.. . . . 

RrWert 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanbl/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 527 [M+H] + 

(32) 1-(2-Phenytethyl r 7^3-methyl-2-buten-1-ylW 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+H] + 

(33) 1 -(2-Phenyl^thyl)-3-cyanomethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amirio- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-209- 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) • 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 462 [M+Hf 

(34) 1 ^2-Phenyl^thyl)^[(methoxycarbonyl)-methyl]-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
aminp-piperidin-l -yl^xanthin 

Massenspektrum (ESI*): rh/z = 495 [M+Hf 

(35) H2^2^itro-phenyl)-ethyl]^-meth^ 

piperidin-1-yl)-xanthin . ,., r;< , ... . / 

Rf-Wert: 0.25' (Kieselgel, Methylenchlorid/Methariol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 482 [M+H]* 

(36) 1 -[2-(3,5-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 162-163.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473 [M+H]* 

(37) 1 -[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 481 [M+H]* 

(38) H2-(Thiophen-3-yl)-2K)xo-emyO-3-methyl-7-(3-memyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 457 [M+H] + 

(39) 1-[2-(2,6-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3Tmethyl-2-buten-1-yl)-8-(3-am!no- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 473 [M+H]* 
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(40) 1 -[2^4-Methoxy-phenyl)-2K)xo^thylj-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + 

(41 ) 1 K2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(3-m0thyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

10 (42) H2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-((R)-3-am^ 
piperidin-1-yl)-xanthin ... 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H] + 

(43) 1 -[2-(3,5-Dimethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3^amino- 
15 piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.1 5 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+H] + 

20 (44) HPhen^^ . 
p|peridipTl-yl)-xanthin • 

Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel , Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESi*j: m/z = 455 [M+H] + 

25 

(45) 1 ^Phenylsulfinylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 471 [M+H] + 
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(46) 1 ,3-Dimethy^-7-(3-methyl-2-buteri-1-yl)-8^^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 319 IM+H] + 

Rf-Wert: 0.55 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

(47) 1-[2^3-Methoxy-phenyl)-2K)x&^thyl]-3^ethyl-7-(3-methyl-2-^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.14 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 481 [M+Hf 

(48) 1-[2-(4-Methyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl>rxanthin ■> ' ■ 
Rf-Wert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI+): m/z = 465 [M+H]+ 

(49) 1 -(2-Methoxycarbonyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthiri 

Rf-Wert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 431 [M+H] + 

(50) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-(2-dimethylamino-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.15 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) •. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 494 [M+H] + 

(51) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-(2-propin-1-yl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperid ln-1 -yl)-xanthin 
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Rf-Wert: 0.71 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 461 [M+H] + 

(52) 1-(2-Phenytethyl}3-((E r 2-phenyl-viny^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 525 [M+H] + 

(53) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(piperidln-3-yl)-xanthin 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 332 p\4+H] + 

(54) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-vinyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl r 
xanthin 

RrWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 449 [M+H] + 

(55) 1 -(3-Oxo-3-phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)rxanthin 

lMassenspe!^rum;(ESr): m/z = 465 [M+H]* 

(56) 1-Methyl^3-(2-phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-y|)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) . . . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 

(57) 1 -Methyl-3-cyanomethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrum (ESI*): m/z = 372 [M+HJ + 

(58) 1 -MethyI-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Rf Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) •.■ . ... ; ',. ... , . , ■• . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+H] + 

(59) 1 -Methy W-(2-dimethylamino^thyl)-7^3-methyl-2-buten-1 l -yl)-8-(3-am 
pipendin-1-yl)-xanthin ., 

RrWert: 0A4 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 404 [M+H] + 

(60) 1 -Methyl-3-isopropyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 115-117°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 

(61) H2-Hydroxy-2-phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 453 [M+H] + 

(62) 1 -Methyl-3-(2-cyano-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-am]no-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 146-149°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 386 [M+H] + 

(63) 1 -Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino- 
piperidin-1-yl>xanthin 
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Rf-Wert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

(64) 1-Methyl-3-phenyl-7-(3-methyl-24xiten^ 

RrWert: 0.38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz, wassriges Ammoniak - 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 409 [M+H] + 

(65) 1-Methyl-3-[2-(3-methoxy-phenyl)^thyQ^^^ 

piperidin-1-yl)-xanthin . .. 

,RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

(66) 1-Methyl-3-[2-(2-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

s® -yl)-8-(3-amino- 
piperjdin-1-yl)-xanthin , 

RrWert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 

(68) 1 -Methyl-3-[2-(4-methyl-phenyl>ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RfWert: 0.1 6 (Kieselgel, Methylertchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+Hf 
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(69) 1-Methyl-3-[2-(2-methyl-phenyl)^^ 
piperidin-1 -y!)-xanthin 

RrWert 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanbl/konz. wassriges Ammoniak ~ 
95:5:1) 

Massenspektiijm (ESI + ): m/z = 451 (M + H] + 

(70) 1-Methyl T 3-[2-(2-fluor-phenyl)-ethyQ-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>6-(3-amincH 
piperidin-1 -yl)-xanthin , , ; . ,,, ,. 

RrWert: 0.35. (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 455 [M+H]* 

(71 ) 1 -(2-Oxo-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin x Trifluoressigsaure 

(Das Produkt wird als Trifluoracetat isojiert.) 
Massenspektrum (ESI 1 ): m/z = 389 [M+Hf 

(72) 1-Methyl-3-(4-phenyl-butyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin . 

RrWert: 0.36 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+H]* 

(73) 1 -Methyl-3-(3-phenyl-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

RrWert: 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) ■ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 

(74) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 498 [M+H] + 

(75) 1-(2-Phenyl^thyl)-3-methyI-7^2^yano-ben2yl)^3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 484 [M+H] + 

(76) 1-(3-Methoxycarbonyl-2-propen-1-yl>3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ; 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 431 [M+H] + 

(77) 1 -Methyl-3-[2-(4-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf Wert: 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak - 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+H]* 

(78) 1 -Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
jjiperidip-l -y!>-xanthin 

R^Weft °- 35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:1 Q:1).. - , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+H] + 

(7.9) 5 1 ^^-[2-(2,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin- 1 -y|)-xanthin 

RrWert: 0.29 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 70:30:1) 
Massenspektrum (ES| + ): m/z = 51 1 [M+H] + 

(80) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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Rf Wert 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 469 [M+Hf 

(81 ) 1 -Phenylrart)onylamino-7-(3-rnethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-i-ylj- 
xanthiri 

(Verunreinigt mit 1-Phenylc»rb0nylamino-7-(3^ethyl-buty^^ 

yl)-xanthin) - 

Rf Wert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+H] + , ' * 

(82) 1-Amino-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
(Verunreinigt mit 1 -Amino-7-(3-methyl-butyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin) 
RrWert 0.22 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 334 [M+H] + 

(83) 1-[2-(3-Memansulfonyloxy-phenylr2K)xo^thyl]-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xartthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 545 [M+HJ* 

(84) 1 -[2-(3-Allyloxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-birten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 507 [M+H] + 

(85) 1 -{2-Oxo-2-[3-(2-propin-1 -yloxy)-phenyl]-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 

(86) 1 -(3-Methoxycarbonyl-2-prppen-1 -yl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-y!)-xanthin 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 478 [M+H]* 

(87) 1-(2^&[(Methoxycartonyl)methoxy]-pte^ 
2-buten-1 ryl)-8-{3-amjno-piperidin-1 -yl>-xanthin 
Massenspektrum (ESf): m/z = 539 [M+H] + 

(88) 1-[2-(3^Cyanomethoxy-phenyl^^ 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 506 [M+H] + 

(89) 1 -[2-(3-Benzyloxy-phenyl)-2-oxo-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 557 [M+H] + 

(90) 1 -[2-(3-PhenylsulfonyloxyTphenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektmm (ESI*): m/z = 607 [M+H] + 

(91) 1-[2-(3-Hydroxyrphenyl)-2K)xc^thyl]-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z ='467 [M+Hf . . 

(92y-[(Pyridin-2-yl)methyll-3Hmethyl-7-(2^ 
xanthin 

Rr-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/MethanolTkonz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 471 [M+H]* 

(93)1-[2-(3-Phenyloxy-phenyl)-2-oxo^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 543 [M+H]* 
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(94) 1 -(2-Phenyl-2^x6-ethyl)-3-[(meta^ -yl>- 
8-(3^mino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWeit 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 509 [M+H]* 

(95) 1 ^2-PhenyI-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperazinv1 r y\y 
xanthin 

Rf-Wert; 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methariol = 90:10) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 l M+ H] + 

(96) 1 -[2K3-Amjn<>phenyl)-2-oxcHethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl}-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthln 

Rf-Wert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 466 [M+H]* 

(97) 1-(2-{3-[Bis(methansulfonyl)-amino]-phenyl}-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl- 
2-buten-1 -yl)r8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf Wert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 622 [M+H]* 

(98) 1 -[2-(2-Brom-5Hlimemylamino-phenyl>2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)r8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 572, 574 [M+H] + 

(99) 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl>^-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 496 [M+H]* 
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(1 00) 1 -[2-(3-Methoxycarbonylaminc>-phenyl)-2<>xo-ethyl]^methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipendin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 524 [M-hH]* 

• . 

(101 ) 1 -P-(3-Acetyjamino-phenyl)-2K)xo-ethya^methyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrtim (ESI^): m/z = 508 [M+H] + 

(1 02) 1 -[2-(3^[(Ethoxyrarbonylamino)rarbon^ 
7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperldin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 581 [M+H] + 

(103) 1-(2-Phenyl-2^xo-emyl)-3HTiethyt-7-(3-m^ 
1-yl)-xanthin. 

RrWert: 0,10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 90:10) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(1 04) 1 -[2-(3-Cyanomethylamino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten- 
1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf Wert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammonlak = 

.80:20:1),. . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 505 [M+H] + 

(1 05) 1,3-qimethylr7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)^(4^minomethyl-plperidin-1 -yl)- 
xanthln 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid 
Schmelzpunkt: 110-112°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* 

(106) 1,3-Dimemyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3-aminomemyl-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
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RfWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methylr2-buten-1 -yl)-8-(trans-2-amino-cydobutylamino)- 
xanthin 

Durchfllhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Memanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1), , • . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =;333 [M+H] + 

(108) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-((S)-2-amino-1-methyl-ethyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

DurchfUhmng mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 109:5-1 13°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+H] + 

(1 09) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-lN-((/?)-2-amino-1 -methyl-ethyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+H] + 

(1 10) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[cis-N-(2-amino-cyclohexyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.71 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 

(111) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(6-amino-[1 ,4]diazepan-1-yl)-xanthin 
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Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rr-Wert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wMssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 362 [M+H] + 

(1 1 2) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl^ 
niethy!-amino]-xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 1 56.5-1 59.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 349 [M+H] + . 

(11 3) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 136-139.5°G 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 424 [M+Hf 

(114) 1 -[(Thiazol-2-yi)methyl]-3-methyk7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-: 
piperidin-1-yl)-xanthin 

DurchfQhning mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 

^Schmelzpunkt: 124-127°C 

Massenspe 

(11 5) 1 l 3-pimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(trans-2-amino-cyclopentylamino)- 
xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RfWert 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(1 16) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-^ 

xanthin (mit ca. 25% cis-Verbindung verunreinigt) 
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DurchfGhrung mil isopropanolischer Saizsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI"): m/z = 359 [M-H]* 

(i 17) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-b^ 

xanthin (mit ca. 21% trans-Verbindung verunreinigt) 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Saizsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 

RrWert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 359 [M-H]* 

(1 1 8) 1 ,3TDimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-2-amino-cyclopentylamino)- 
xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Saizsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rr-Wert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(1 1 9) 1 -[(Isoch inolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Saizsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 146-149°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(1 20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3-amino-cyclopentylamino)- 
xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Saizsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 146-148°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 
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(121) 1 -[(Benzo[dlisothiazol-3-yl)methyI]-3-methyl-7-(3-rTiethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 129-1 31 °C 
5 Massenspektaim (ESI + ): m/z = 480 [M+HJ* 

(1 22) 1 -[(Pyn'din-3^yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
10 RfWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 424 [M+H]* 

(123) 1-[(Pyridin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-arnino- 
15 piperidin-1-y|)-xanthin 

DurchfQhixing mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 048 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 424 [M+H] + 

20 ., 

(1 24) ;: y(lsoxazol-3-y|)methyl>3-rp 
piperidin-1-yl)-xanthin > , . . . , .• 
DurchfQhrung rnit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt:. 1 24-1 27.5°C ...... 

25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

(1 25) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((/? r 3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
30 R r Wert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 
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(1 26) 1 -[(lsochinolin-1-y!)m^ -yl]h8-((S)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durchftlhrung mit isopropanolischer SalzsSure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(1 27) 1-[(1 -Naphthyl)methyl]-3-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin v , , . 1; v . 
Durchfiihrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert;:. 0.51 (Kieselgel, Methylenchlorid/MettanoJ/konz. r w^^r|p^.^rno j rji^k .=. 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473 [M+H] + 

(1 28) 1 -[(Benzo[olisoxazolr3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8r(3- 
amino-piperidin-1 -yl)rxanthin 

Rr-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektmm (ESf): m/z = 464 [M+H] + • 

(1 29) 1 -(2-Rhenyl-2-oxo-ethyl)-3rmethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-3- 
methyl-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+H] + 

(1 30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-3-methyl-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

RrWert: 0.41 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(131 ) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(2-amino-3-dimethylamino-3-oxo- 
propyl)-N-methyl-amino]-xanthin x Trifluoressigs§ure 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

( 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 392 [M+H] + 

(1 32) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2,3-cliamino-3-oxo-propyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin xTrifluoressigsaure < 

- 5 Rf-Wert: 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 364 [M+H] + 

(1 33) 1 -[(Aminocart)onyl)me%l)]^ 

10 1-yl)-xanthin . 
Hergestellt aus 1-Cyanomethyl-3-meth^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-y0-xanthm. Bei der Behandlung mit 
TriflubressigsSure wird sowohl die Schutzgruppe abgespalten als auch die : 
Cyanogruppe zum Amid hydrplysiert. 
15 Rf-Wert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1). 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+Hf 

(.1 34) 1 -[2-(3-MethansulfonylamincHphehyl)«2<>xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-me%l-2^ 
20 buten-1-yl)~8^3^^ 

f<s Massenspektrum (ESI*): m/z = 544 [M+H] + 

RrWert: 0.45 (Kieselgel, MethylenchloridW = 90:10:0.1) 

(135) 1-[2-(2-Nitr6-phenyl^2K>X0Hethy^ 
25 amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 496 [M+Hf 

(1 36) 1-[2^2-Amino-phenyl^2<>xc^ethyn-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 466 [M+H]* 
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(137) 1-(2-{3-[(Memylamino)thiocarbonylam^^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:0.1) 

Massenspektnim (ESI + ): m/z = 539 [M+Hf 

(138) 1 -[2-(2-Acetylamino-phenyl>2^xo^thyO-3-methyl-7-(3-m 
(3-amino-piperidin-1-yl>*anthin , 
Massenspektrum (ESI*): m/z ==508 [M+Hf .., . , : 

(139) 1-[(6-Methy1-pyridin-2-yl)m^ 
amino-:piperldin-1 -yl)-xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 127.5-130°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 

(140) 1-[(lsochinolin-4-yl)memyl]-3-memyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3^mi^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges AmmoniaK = 
90:10:1) . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(141) 1 -[(1 -MethyH H-indazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfOhrung mit Isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 477 {M+H] + 

(142) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[2-amino-3-oxo-3-(pyrrolidin-1-yl>- 
propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 
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Schmelzpunkt: 138°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 41 8 [M+H] + 

(143) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-3-methylamino-3-oxo- 
propyl)-N-methyl-amino]-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) - 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 378 [M+H] + 

(1 44) 1 -(2^3-[(Methoxy<»rbonyl)me%lamino]-phenyl}-2-ox(>^thyl)-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-pipericlin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 

(145) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Purchtuhrung mit isopropanolischer SalzsSure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0 ; 60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:2) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 419 [M+H] + 

(1 46) 1 -[2 : (2-Hydro^^ -ylV8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthinxTrifluoressigsaure *" 
Massenspektrum (ESj + ): m/z = 467 [M+Hf 

(147) 1-[2-(2-Mem.ansulfonyloxy-ph 

1 -yl)-8-(3-amino-piperid|n-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 545 [M+Hf 

(1 48) 1 ^2^2-[(Methoxycaitonyl)memoxy]-phenyl^2K)Xo^myl)^-memyl-7^methyl- 
2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 539 [M+H] + 
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(149) 1-[2-(2<Iyanomethoxy-pheny^ 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspeictrum (ESI + ): m/z = 506 [M+H] + 

(150) 1-(2^3-[(Dimethylaminoraifo 
methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidinr1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 6.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/friethylamin = 80:20:0.1) . 
Massenspelctmm (ESI*): m/z = 552 [M+H]* 

(151) 1 -(2^3-l(MethylaiTiinpcarbQny!)^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/Triethylamin = 80:20:0.1) 
Massenspeictrum (ESI*): m/z = 538 [M+H]* 

(1 52) 1 ^2^3-[(Aminoc«roonyl)methoxy]-phenyl}-2<»^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspeictrum (ESI + ): m/z = 524 [M+H]* 

(1 53) 1 -(2-{2<Bis(memansulfonyl)-amlno]-phenyl}-2K)XO^myl)-^methyl-7-(3-methyl- 
2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspeictrum (ESI + ): m/z = 622 [M+H] + 

(1 54) 1-Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(2-cyano-benzy1)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspeictrum (ESI*): m/z = 514 [M+H] + 

(1 55) 1 -Memyl-3-(2-phenyl^thyl)-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspeictrum (ESI + ): m/z = 484 [M+H]* 
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(1 56) 1 -(2-{3-[(Aminocarbonyl)amino]-phenyl}-2K)xo^^ 
buten-1 -yl>-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(1 57) 1 -(2^3-[(Dimethylaminocarbonyl)amino]-phen^^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(158) 1-Methyl-3-((E)-2-phenyl-vfnyl)-7-(3-me%l-2-buten-1-yl)^K3-amin 
1-yl)-xanthin : 
RrWert: 0.49 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) :. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 435 [M+HJ + 

(159) 1 -(4^0xo^H-cfiromen-3-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>«-(3-amino- 
piperidin-1~yl)-xanthin x Trifluoressigsaure 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 477 [M+Hf 

(.1.60) 1 r[(3-Methyl-pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino- 

piperidin-1-.yl>-xajithin 

Qwchfuh^ 

; RrW§ft: 0.54 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

,90:^0:1^:^-,^ . v> . ., ., .... • . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 

(1 61 ) 1-[(5-Methyl-pyridin-2-yl)methyl]-3-me%l^ 
piperidin-1-yl)-xanthin , 
Durchfuhrung mit isopropanolischer SalzsSure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 
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(162) 1-[(4-Memy1-pyridin-2-yl)methyn-3-m^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
Rf-VVert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
5 90:10:1) • 

Massenspektrum (ESI*): m/z - 438 [M+H] + 

(1 63) 1 -[(Chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin . ,.. Vi t . ,-. .,, .. , : ...... ,, . .. , /A ^, :Av ^ : , 

10 Durchfahrangmjt isop^^ 

RrWert: 0.53 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) •• 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

15 . (164) 1,3-Dimemyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(endo-6-amino-2-aza- 
bicyclo[2.2.2]oct-2-yl)-xanthin 

DurchfDhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 174-1 79°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+Hf 

20 

(1 65) 1 -[(Chinolin-8-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 175-1 77°C 
25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(1 66) 1 -[(5-Nitro-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
30 Rf-Wert: 0.47 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 519 [M+H] + 
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(1 67) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(exo-6-amino-2-aza-bicycto[2.2.2]oct- 
2-yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
5 Rf Wert 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak =. 
95:5:0.1) . . . . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+H] + . 

(168) 1-[(2-Oxo-1,2-dihydro-chinolin-4-yl)me 
10 8r(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 490 [M+H] + 

15 

(169) 1-[(5-Amino-isochinolin-1-yl)methyl]-3-methy|-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

20 9.0:10:1). ........ 

k Massenspektrum (ESI + ): m/z = 489 [M+Hf 

U':>) '• ■"v e ;<V: :-■.<■■: ; ..;«•■,*: '. -.- ;>. • ■ ■ ' • 

(170) 1-[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

25 RrWert: 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
, 90:10:1) •' .... ... .. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 476 [M+Hf 

(171) 1-[2-(3-Aminosulfony1-phenylr2-oxo-emyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)- 
30 8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrum (ESI*): m/z = 530 [M+H] + 

(1 72) 1 -[2-(3-Aminocarbonyl-ph^^ -yl)- 
8-(3ramino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrVVert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 494 [M+H] + 

(1 73) 1 -(2-Pheno^thyl)-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin . : 

Massenspektrum (ESI*): m/z == 453 [M+H] + 

(1 74) 1 ,3-Dimethyl-2-thioxo-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin x 
Trifluoressigsaure 

RrWeit 0.50 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 385 [M+H] + 

Beispiel 3 

1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)r8-(3-methylamino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
154 mg 1,3-Dimethyl-7-(3-methyi-2-bute^^ 

und 0,032 ml wSssrige Formaldehyd-L6sung (37 Gewichtsprozent) in 0,5 ml' 
Methanol werden mit 24 mg Natriumborhydrid versetzt und bei Raumtemperatur 
geriihrt. 

Es werden nodi zweimal je 0.01 ml Formaldehyd-Losung und 10 mg Natrium- 
borhydrid zugesetzt und welter bel Raumtemperatur geruhrt. Das Reaktionsgemisch 
wird mit 1M Natronlauge versetzt und mehrmals mit Essigester extrahiert. Die orga- 
nischen Phasen werden verelnt, getrocknet und eingeengt. Der ROckstand wird 
durch Chromatographie tiber eine Aluminiumoxid-S§uIe mit Essigester/Methanol 
gereinigt. 

Ausbeute: 160 mg (25% d. Theorie) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

RrWert: 0.80 (Aluminiumoxid, Essigester/Methanol = 4:1) 
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Analog Beispiel 3 wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 >Dimethyl-7K3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(3-dimethy1amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 375 [M+H]* 

RrWert: 0.65 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 100:1) 

Beispiel 4 

(S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-cyanpyrrolidin-1 -ylcarbonyl- 

methyl)amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin - 

hergestellt durch Umsetzung der Verbindung des Beispiels 1(4) mit (S)-1-(Brom- 

acetyl)-2-cyan-pyrrolidin in Tetrahydrofuran in Gegenwart von Triethylamin bei 

Raumtemperatur 

Schmelzpunkt: 67-68°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 505 [MH-Na]* 

Beispiel 5 

1 -Methyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -vD-xanthin 

hergestelltdurch Behandeln von 1-Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyJ)-7- 
benzyl-8j(3-amino-piperidin-1-yl>xanthin mit Trifluoressigsaure in Methylenchlorid 
berRaumtemperatur 

■^assenspeldrum (ESI + ): m/z = 355 [M+H] + - 
Beispiel 6 

i-Memyl-3^rboxymemyl-7-benzyl-8^3-amino-piperidin-1-vl>-xanthin • 
hergestellt durch Behandeln von 1-Methyl-3-[(methoxycarbonyl)-methyl]-7-benzyl-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin mit 1 N Natronlauge in Methanol 
Schmelzpunkt: 21 2-21 5°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 413 [M+H] + 



Analog Beispiel 6 werden folgende Verbindungeri erhalten: 
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(1) 1 <JartDoxymethyl^HTiethyl-7^3-methyi-2-buten-1 -yl>8-((S)-3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

RrWert: 0.54 (Reversed Phase DC-Fertlgplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 391 [M+H] + 

(2) 1 n(3^arboxy-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buW -yl}43-((S;r3-amino-piperidin 
1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.42 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trffluoressigsaufe = 50:50:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 419 [M+H] + 

(3) 1 -[2-(4^rboxy-phenyl)^thyl]-^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino 
piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.42 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + 

(4) 1 -(2-Carboxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3ramino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 226-228°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+H] + 

(5) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-carboxymethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 228-235°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + r 

Beispiel 7 

1 -[2-(3-Amino-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- ■ 
piperidin-1 -yl)-xanthin . 1 _ 
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hergestelltdurch Reduktion von 1-[2-(3-Nttro-phenyl)^thyq^^ 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-i-yi)-xanthin mit Eisen in einem Gemisch aus 
Ethanol, Wasser und Eisessig (10:5:1). 

RrWert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 452 [M+H] + 

Analog Beispiel 7 werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -[2-(2-Amino-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 452 [M+H] + 

(2) 1,3-Dimethyl-7-(3-amino-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 384 [M+H] + 

(3) 1 ,3rDimethyl-7-(2 r aminQ:benzyJ)r8r(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

" ■■• '• ' * ' - : - •" 1 " - • i .. 

Massenspektrum (ESI*):, m/z = 384 [M+H] 

Beispiel 8 

1^3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(1-amino-piperidin-4-yl)-xanthin 
hergestellt durch Behandeln von 1 [,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(1-nitroso- 
piperid|n-4-yl)-xanthin mitZInk in einem Gemisch aus Essigsaure und Wasser 
(1:1.5) bei80°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+Hf 



Analog Beispiel 8 werden folgende Verbindungen erhalten: 
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(1 ) 1 >Dimethy!-7-(3-^^ • ; 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+Hf 

Beispiel 9 . , . > 

1r(2-jiydroxyimino-2-phenyl^thyl _ 
amino^iperidin-1-yl)-xanthin • : . . 1 

hergestellt durch Umsetzung von 1-(2-Phenyl-2H3xo^thyl>^methyl-7-(3-methyl^ 
buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino-piperidin-1-yl>»xanthin mit Hydroxylamin-hydrochlorid in 
Gegenwart von Kaliumcarbonat in Ethanol bei 85°C. 

RfWert:.0.54 (Reversed Phase, QChFertigplatte (E. Merck) r ^cetonitril/Wasser/ 
Trffluoressigsaure = 10:10:0.2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 466 [M+H] + 

Beispiel 10 

1-[2-(2-Methansulfonylamino-phenyl)-2-oxo 

8^3-amino-plperidin-1 -yl)-xanthin , , 

hergestellt durch Behandeln von 1-(2-{2-[Bis(methansulfonyl)«amino]-phenyl}-2-oxo- 
ethyl)-3HTiethyl-7-(3-methyl-2-bute^^ mit 5 N 

Natronlauge in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 544 [M+Hf 

Analog den vprstehenden Beispielen und anderen literaturbekannten Verfahren 
konnen auch die folgenden Verbindungen erhalten werden: 

(1 ) 7-(3-Methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

(2) 1-Methyl-7-(3-methy!-2^ 

(3) 3-Methyl-7-(3-methyt-2-bu^^^^ 

(4) 1 -Ethy!-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(5) 1 -Propyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperjdin-1 -yl)-xanthjn 

(6) 1 -(2-PropyI)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xarithin 

(7) 1 -Butyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xantfjin 

(8) 1 -<2-Butyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(9) 1 -(2-Methylpropyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8^3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(1 0) 1 -(2-Propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin -p 

(11) 1 -(2-Prppin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(1 2) 1 -Cyclopropylmethy(-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
y()-xanthin 

(13) 1-Benzyl-3-methyl-7-(3-methy^ 

(14) 1-(2-Phenylethyl^3-methyl-7-^ 
xanthin 

(1 5) 1 -(2-Hydroxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten--1 -yl>-8-(3-amino-pipendin-1 - 
yl)-xanthin 

(1 6) 1 -(2-Methoxyethyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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(17) 1-(2-Ethoxyethyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten- 
xanthin 

(18) 1-{2-(Dimethylamino)ethy!]^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(19) 1-[2-(Diethylamino)ethy^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(20) 1-[2-(Pyrrolidin-1-yl)ethyO-3-methyl-7-(3-m . 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21) 1 -[2-(Piperidin-1 -yl)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

. (22) 1 -[2-(Morpholin-4-yl)ethyn^-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(23) 1 -[2-(Piperazin- 1 -yl)ethyI]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino~ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(24) 1-[2-(4-Methyl-pipe^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(25) 1 -(3-Hydroxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(26) 1 -(3-Methoxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(27) 1 -(3-Ethoxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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(28) 1 -[3-(Dimethylamino)propyfl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(29) 143-(Diethylamino)propyO-3-methyl-7-(3-me%l-2-buten-1-yl)-8^3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(30) 1-[3-(Pyirolidin-1-yl)propyG^me^^ 
piperidin-1 -yl>-xanthin 

(31) 143-(Piperidin-1-yl)propyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(32) 1 -[3-(Morpholjn-4-yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(33) 1 -[3-(Piperazin-1 -yl)propyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(34) 1 : [3-(4-Methy(-piperazin-1 -yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

i(35) 1 -(Caitpxyrnethyl>3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(36) 1 -(Methoxycart)onylmethyl)-3-^^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 



(37) 1~(Ethoxycartoonylmethyl)-3-met^^ 
piperidin-1 -yl>-xanthin 
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(38) H2^arboxyethy!)-3^ethyl^ 
yl)-xanthin 

(39) H2-(Methoxycarbonyl)e%0^ 
piperidin : 1 -yl>-xanthin 

(40) 1-[2-(Ethoxyra^ 

piperidin-1-yl)-xanthin , ^ vr , 

(41) 1 : (Aminorarbonylm^ -yl)-8-(3-amino^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(42) 1 -(Methylaminocarbonylmetty^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(43) 1 -(Dimethylaminocaifconylmett -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(44) 1 -(Pyrrolidin-1 -yl^arbonylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(45) 1 -(Piperidin-1 -yI^rbonylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten--1 -yl)-8-(3-aniino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(46) 1 -(Moipholin^-ylK^rbonylme^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(47) 1 -(Cyanmethyl)-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(48) 1 -(2-Cyanethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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(49) 1 -Methyl-3-ethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(50) 1-MethyWi5ropyt-7-(3-me%l-2-buten^ 

5 

(51) 1-Methyl^-(2-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3-amino-piperidii>1-yl)- 
xanthin 

(52) 1 -Methyl-3-butyl^7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xarithin 

10 

(53) 1 -Methyl-3-(2-butyl)-7-(3-methyl-2-bLrten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(54) 1 -Methyl-3-(2-methylpropyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

15 

' (55) 1-Methyl^-(2-propen-1-yl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidinr1-yl)- 
xanthin 

(56) 1 -Methyl-3-(2-propin-1 -yl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)- 
20 xanthin 

(57) 1-Methyi-3^ydopropylmethyl-7^3^eth^ 
yl)-xanthin 

25 (58) 1 -Methyl-3-ben?yl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(59) 1 -Methyl-3-(2-phenylethyl>-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

30 (60) 1 -Methyl-3-(2-hydroxyethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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(61 ) 1-Methyl-3-(2-methoxyett^ 

yf)-xanthin ;V 

(62) 1 -Methyl-3-(2-ethoxyethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)r8^3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(63) 1 -Methyl-3-[2-(dimethyIamino^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanth in 

(64) 1 -Methyl-3-[2-(diett^ -yl)-8-(3-amirio- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

. (65) 1 -Methyl-3-[2-(pyirolidiiv1 -yl)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1tyl)-xanthin 

(66) 1-Methyl-3-[2-(piperidin-^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(67) 1 -Methyl-3-[2-(moip^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(68) 1 -Methyl-3-[2-(piperazin^^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(69) 1-Methyl-3-[2-(4-me^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(70) 1 -Methyl-3-(3-hydroxypropyI)-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl>*anthin 

(71) 1-Methyl-3-(3-methoxypropyl^ 
yl)-xanthin 



o 
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(72) 1 -Methyl-3-(3-ethoxypropyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

5 (73) 1 -Methyl-3-[3-(dimethylamino)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -y!)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(74) 1 -Methyl-3-[3-(diethylamino)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 

(75) 1-Me%l-3-[3-(pyrrolidin-1-yl)propyQ^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(76) 1 -Methyl-3-[3-(piperidin-1 -yl)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
15 piperidin-1 -yl)-xanthin 

(77) 1 -Methyl-3-[3-(morpholin-4-yl)propyq-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amiho- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (78) 1 rMethyl : 3.?[3-(p iperazin-1 -yl)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidiriTl -yl>-xanthin 

; (7 S 9) : t-Methy!-3«[3r(4-met^ 
amino-Riperidin-1 -yl)-xanthin 

25 

(80) 1 -Methyl-3-(carboxymethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(81) ,1-Me%I-3-(metho^^ 
30 piperidin-1 -yl)-xanthin 



} 
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(82) 1 -Methyl-3-(ethoxycarbonylmethyl)-7-(3-niethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(83) 1-Methyl-3-(2-cartx)xye%l)-7-(3-methyl-2-bute^^ 
5 xanthin 

(84) 1 -Methyl-3-[2-(methoxycart)onyl)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-arriino- 
piperidin-1-yl)-xanthjn . . ^v' 

10 (85) 1-MethyJ-3-[2-(ethoxycarb^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(86) 1 -Methyl-3-(aminocarbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amincif 
piperidin-1 »yl)-xanthin 

15 

(87) 1-Methyl-3-(methylaminocaibonylmethyl)-7^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(88) 1-Methyl-3-(dimethylaminocartx)nylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
20 amino-piperidin-1-yl)-xanthin . r 

(89) 1 -Methyi-3-(pymolidin-1 -yl-carbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

25 (90) 1 -Methyl-3-(piperidin-1 -yl-carbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(91) 1 -Methyf-3-(moipholin^yl-ca*^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

30 

(92) 1 -Methyl-3-(cyanmethyl>-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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(93) 1 -Methyl-3-(2-cyanethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -y«)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

5 (94)1,37-Trimethyl^3-aminp-piperidin-1-yl)-xanth|n 

(95) 1 ,3-Dimethyl-7^thyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(96) 1 ,3-Dimethyl-7-propyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
10 • •. 

(97) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(98) 1 ,3-Dimethyl-7-butyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

15 (99) 1,3-Dimethyl : 7-(2-butyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

' . • • . 

(100) 1^-Dimethyl-7-(2-methylpropyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(101) 1,3-Dimethyl-7-pentyl-8-(3-amino-piperidin^1-yl)-xanthin 

20 ' 

(.102) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methylbuty!)-8-(3-amino-piperidm 
(103) 1 ,3-pimethyJ-7-(3-methylbi^ 
25 (104) 1,3-Dimethyl-7^2,2^imethylpropyl)-8-(3-amino^piperidin-1-yl)-xanthi ■ 

(1 05) 1 ,3-Dimeth^-7-cyclopropylmeth^^ 

(106) 1>Dimethyl-7-[(1-methylcyclopropyl)methyl]^(3-amino-piperidin-1-yl)^ 
30 xanthin 
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(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-[(2-meto^ -yl)- 
xanthin 

(108) 1 ,3-DimethyI-7^ydobu^m 

(109) 13-Dimethyl-7<fydopentylmethyl^-(3-amj . 

(1 1 0) 1 ,3-Dimethyl-7K;ydohexylm^ -yl)-xanthin 

(111) 1 ,3-Dimethy^ , 

(112) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propen-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 1 3) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methyl-2-properh1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 14) 1 ( 3-Dimethyl-7^3-phenyl-2-propen-1-yI)-8-(3^mino-piperidi 

(1 1 5) 1 f 3-Dimethyl-7-(2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthiri ! ' 

(116) 1,3M3imethyl-7-(4A44rffl^^ 

(1 1 7) 1 ,3-Dinriethyl-7-(3-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 1 8) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-chlor-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(119) 1,3-Dimethyl-7-(2-brom-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperid 

(1 20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-chlor-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(121 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-brom-2-buten-1-yl>^-(3-amino-pipericlin-1-yl)-xanthin 

(1 22) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methyl-2-buten- t-yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



) 
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(1 23) 1 ,3-Dimethyl-7-(2,3-dimethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amfno-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(124) 1,3-Dimethyl-7K3-trifluormethyl-24>uten-1-^ 

(125) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-me%W-buten-1-^ 

(126) 1,3-Dimethy!-7-[(2HTiethyl-1-cydopente^^ 
yl)-xanthin 

(1 27) 1 ,3-Dimethyl-7-(1 -cyclohexen-1 -yl-methyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 28) 1 ,3-Dimethyl-7-[2-(1 -cyclopenten-1 -yl)ethyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 

(1 29) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-butin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(131) 1 t 3-Dimethyl-7^4-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(132) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-chlorben^ 

• • . . . :•• . , ' .: , . • . ■ 

(133) 1 ,3-Dime%l-7-(3-chloiterizyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(134) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-chlorbenzyl )-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(135) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-brombenzyl)^-(3-amino-pipericlin-1-yl)-xanthin 

(1 36) 1 ,3-DimiB%i-7-(3-brombenzyl>-8-(3-aminorpiperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 37) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-brombenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(138) 1,3-Dimethyi-7-(2-methylte^ 

(139) 1,3-Dimethyl-7-(3-meto^be^ 

(140) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-methy1ben 

(141) 1,3 bime^ 

(142) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-metto 

(143) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-methoxybenzyl)^-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(144) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-phenyleto^ -yl)-xanthin 

(145) 1,3-Dimethyl-7-(3-phenylpropyI)-8^^ 

(146) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-furanylm^ 

(147) 1 r 3-DimethyI-7-(3-furanylmethyl)^3-amino-piperidin-1 -yl>ocanthin 

(148) 1 3-Dimethyl-7-(3-thienylme%^ 

(149) 1>Dimethyl-7^3-me%l-2-^^^ 
xanthin 

(1 50) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-ethylamino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(151) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -y!)-8»(3-dimethylamino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(152) 1,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-bu^^ 
xanthin 



) 
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(1 53) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^3-[(2-hydiioxyethyl)amino]--piperidin- 
1-yl}-xanthin 

5 (1 54) 1 ,3-Dimethyl-7-(3«methyl-2-buten-1-yl )-8-{3-[N-methyl-N-(2-hyclroxyethyl)- 
amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(155) 1,3-Dimethyl-7-(3-meth^ . 
piperidin-1 -yl}-xanthin 

10 

(156) 1 ,3^Dimethyl-7-(3^^ 
amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(1 57) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-{3"[(carboxymethyI)amino]-piperidin- 
15 1^yl}-xanthin 

(1 58) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(methoxycarbonylmethyl)aminoI- 
piperidin-1 -yl}-xanthin 

20 (1 59) 1 ,3-Qimethyl-7^ -yl)-843-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]- 
. pip^dinrl^^xanthi^ . , v 

(160) 1,3-Dime^ 

methyl)-amino]Tpiperidin-1 -yl}-xanthin 

25 

(161) 1,3-pimethyl-7-(3-methyl-2-b^^ 
methylj-aminpl-piperidin-l-ylj-xanthin 



■ ) 
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(1 62) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-carboxyethyl)amino]-piperidin- 
30 1-yl}-xanthin 
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(163) 1 ( 3-Dimethyl-7^3-meth^ 
amino}-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(164) 1,3-Dimethyl-7K3-methy^ 
5 piperidin-1-yl)-xanthin 

(165) 1 f 3-Dime^^ 

^thyI]-amind}-piperidin-1-yl)Txanthin .. . r .. v -> ■ .: >t . % 

10 (166)1 f 3-Diro^^ 

ethyl]-amino}-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 67) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(aminocarbonylmethyl)amino]- 
piperidin-1 -yl}-xanthin 

15 

(1 68) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2"buten-1 -yl)-8-{3-[(methylaminocarbonylmethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 69) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(dimethylaminocarbonylmethyl)- 
20 aminb]-piperidin-1-yl}-xanthin . 

(1 70) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^ 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

25 (171) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methy^ 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 72) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -y!)-8-{3-[(pyrrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

30 

(173) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^3^ 
methyl)amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 



i 
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(1 74) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(4-cyanthiazolidin-3-ylcarbonyl- 
methyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthjn 

(1 75) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-I(2-aminocarbonylpyrrolidin-1 -yl- 
carbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(1 76) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-carboxypyrTolidin-1 -ylcarbonyl 
methyl)amino]-piperidin-1-yJ}-xanthin 

(177) 1,3-Dimethyi;7^3-methyl-2-buten-1^ 
ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(178) 1,3TDimethyl-7-(3-me^^ 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 79) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^{3«[(morpholin-4-ylcarbonyImethyl>- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 80) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-biiten-1 -yl)-8-(2-methyl-3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin , , „ .. .;. . . ..... . , , . 

(1 81) .1, ,3rDimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-methyl-3-amino-piperidin-1 -yl> 
xanthin 

(1 82) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(4-methyl-3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(183) 1,3-Dimethyl-7-(3-me%l-2-buten-1-ylW5-methyl-3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin 
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(1 84) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-meaiyl-2-buten-1 -yl)^-(6-methyl^amino-piperidin-1 ryl)- 
xanthin , 

(1 85) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(2-amino-8-aza-bicyclo[3.2 .1 ]oct-8- 
5 yl)-xanthin 

(1 86) 1 iS-Dimethyl^-p-methyW-buten-l-yl 

yl>*anthin . • , ...•-..-■i^. ■■■■,..h-,b^>^-e'%l^ ■■ 

to (1 87) 1 ,3-Dimethyl-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-cyclopentyl)-xanthin 

(188) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^1-yl)^-(3-methylamino-cyclohexyl)-xanthin 

(1 89) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-(3-ethylamino-cyclohexyl)-xanthin 

15 i 

(1 90) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>^-(3-dimethylamino-cyclohexyl>-xanthin 

(191) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl>^-(3<liethylamino-cyclohexyl)-xanthin 
20 (1 92) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-butenr1 -yi)-8-(4-amino-cyclohexyl)-xanthin 

(1 93) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-amino-cyclohexyl)amino>xanthiri 

(1 94) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclopentyl)amino]-xanthin 

25 

(195) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)^-[(3-amino-cyclopentyl)amino]-xanthin 

(1 96) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclobutyl)aminol-xanthin 
30 (1 97) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-amino-cyclobutyl)amino]-xanthin 

(1 98) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methy!-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclopropyl)amino]-xanthin 
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(1 99) 1 -[2-(4-Hydroxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(200) 1 -[2^3rFluor^hydroxy-phenylHthyO^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(201 ) 1 -[2^4-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(202) 1-I2-(4-Ethoxy-phenyl)^thylJ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3-amino- 
piperidin-1.-yl)-xanthin >. : 

(203) 1 -(2r{4-[(Carboxymethyl)o^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(2(M)H2^4-[(Methoxycarbonyl)methyloxy]-phenyl}^thyl)^-methyl-7^3-methyl-2- 
buten- 1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(205) 1 : [2-(3-Hydroxyrphenyl)^ -yl)-8-(3-amino- 
piparidin-lf^xanthin •• ••. >••'..••<• ; - 

(206) 1 -[2-(2-F!uorr5rhydroxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-met^ -yl)-8-(3- 
aminopiperidin^l -yl)-xanthin 

(207) 1 -[2K3-Methoxy-phenyl)^thyn-3-me 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(208) 1 ^2-[3-(Cartx>xymethyloxy)-phe^ -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(209) 1 r(2^3-[(Ethoxycarbony!)me%loxy>phenyl}^ 
buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 0) 1 -[2K2-Hydroxy-phenyl)-ethyO-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3^amino- 
piperid|n-1-yl)-xanthin ^ 

(21 1 ) 1 -[2^2^ethoxy-ph^nyl>-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin,1-yf}-xanthin • . ,. ,..,v. . ; > ^: 'HH- 

(21 2) H2-[2-{Carpoxymethyloxy^ 

8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin . >••. 

(21 3) 1 -(2^2-[(Methoxycarbonyl)methyloxy]-phenyl}^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(214) 1 -[2-(4-MethyJ-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 *yl)-xanthin 

(215) 1-[2-(4-Hydroxymethyl-phenyl^ethyn-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yI)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)rxanthin 

(216) 1 -[2-(4^artx>xy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 7) H2-[4-(Methoxycaitonyl)-phenyQ^thyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(218) M2-[4^Carboxymethyl)-phe^ 
(3^amino-piperidin-1-yl)-xanthin 



(2 1 9) 1 -(2^4-[(Methoxycarbonyl)methyl]-phenyl}-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(220) 1 ^2-[4K2-Carboxy-ethyl)-phenyl]rethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

r 

(221 ) 1 -(2^4-[2-(Methoxyrarbonyl)-ethyl]-pte^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(222) 1-[2-(3-Methyl-pheny1)H3thyO-3-m^ 
piperidin-1-yl)-xanthin . 

(223) 1 -[2-(3-Cartw)xy-phenyl)^thyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(224) 1-{2-[3-(Ethpxycarbonyl^phenyl]-lethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-bute . 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(225) 1 ^2-[3-(Cart>oxymethyl)-phenyl]-ethyl}-3-methyl-7-(3-methy1-2-buten-1 -yl)-8^ ' 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(226) 1 -(2^3-[(Methoxycarbonyl)methyl]-phenyl}^thyl>-3-m 
buten-1 ^1)^(3-^ 

(227) 1 -{27[3-(2^arbpxy-ethyl>phenyQ-ethyl}-3-methyl-7-(3-^ 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(223) 1 : (2^3-[2 : (Methoxycait 

buten-1 -yl)-8-(3-aminc>-piperidin-1-yl)-xanthin 

(229) 1-[2-(2-Methyl-phenyl^^ 
piperidiri-1 -yl)-xanthin 
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(230) 1 -[2-(2^arboxy-phenyl)-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin ... 

(231) H2-[2KMethqxycarbonyl)-phenyfl^th^ 
(3-amino-piperid(n-1-yl)-xanthin 

(232) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-eihyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
p|peridin-1-yl)-xanthjn .'.»..•«.. 

(233) 1 42-(4-Chlor-phenyl)^%0^methy!-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1?yl)-xanthin 

(234) 1 -[2-(4-Brom-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



(235) 1 -[2^4-(^ano-phenyl)^thy0^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin * - 

(236) 1 42-(4-Trifluormethoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-iTiethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(237) 1 -[2-(4-Methylsutfanyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(238) 1 ^2-(4-Methylsulflnyl-phenyl)-ethyl]-3-rnethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(239) 1 -[2-(4-MethyIsulfonyI-phenyl)^thyl]-3-rnethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(240) 1 -[2-(4-Trifluormethyl-phenyl)-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 



0 
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(241 ) 1 -[2-(4-Amino-phenyl)-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(242) 1^2^4-[(Methyl(»rbonyl)amino]-phenyl}^thyl)-3-methyl-7^3-methyl-2^buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(243) 1 ^2^4-[(Methylsulfonyl)amino]-phenyl}^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1ryl)-xanthin 

(244) 1-[2^3-Nitro-phenylHtbyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8^3-amino-^ 
piperidjn-1-yl)-xanthin , 

(245) 1 ^2-[4 T (Aminocarbonyl)-phenyl]-ethyl}-3-raethyl-7-(3-rnethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin . 

(246) 1 ^2-[4-(Methylaminocarbonyl)-phenyl^ - 
yl)-8-(3-aminorpiperidin-1-yl)-xanthin 

(247) 1r{2-[4-(Dimethyja^ 
1 r yJ)-8-(3rai^ 

|248)H 2 -[^(^ 
amino-piperidin-l-yljhxanthin, . 

(249) H2-[4-(Methylaminosulfonyl^^ 
yl>8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(250) 1 ^2-[4^Dimethylaminosulfonyl)-phenyQ^thyl}-3-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(251 ) 1 -(3-Carboxyrpropyl)-^ -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

(252) 143-JMetho^rarbonylH^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(253) 1-[3-(Ethoxyra^ 

pperidin-l^yl^xanthin { t . V; ; .• 

(254) lT[2-(3,4-DimemYl-phen^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(255) 1 42K2-Fluor-5^h!or-phenyl)^thyl]^-methyl-7-(3-m -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(256) 1-[2-(3,5-Dimethoxy-phentf^^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(257) 1 -[2-(Naphthalin-2-yl)^thyO-3-methyl-7-(3-methyf-2-.buten-1 ~yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl>xanthin 

(258) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7K3-methyl-2-buten -ylW3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(259) 1-[4-Phenyl-butyl]^-methy^ 
yl)-xanthin 

(260) 1 -Methyl-3-(3-phenyl-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(261 ) 1 -Methyl-3-(3-carboxy-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 
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' (262)1-Methy1-3-[3-(methoxycaitony^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(263) 1-Methy1-3-[3-(ethoxycarbonyl^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(264) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-1 -methyl-prop-1 -yl)-xanthin 

(265) 1,3-Pimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-1 ,1-dimethyl-prop-1.-yl)- 
xanthin 

(266) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1^ 

(267) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[1 -(2-amino-ethyl)-cyclopropyl]- 
xanthin <■■<■■.' 

(268) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[1 -(aminomethyl)-cyclopentylmethyl]- 
xanthin 

(269) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1^ 

(270) ,1 |-pitTjethyl-7^(3-methy1r2-buten-1 -yl)-8<2-(aminpiiiethyl)rcyclopentyl]-xanthin 

(271) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyJ-2-bute^^ 

(272) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-y1)-8-[(piperidin-3-yl)me%l]-xanthin 

(273) 1 ,3-Dimethyl-7-<3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[2-(pyrrolidin-2 r yl)-ethyl]-xanthin 

(274) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-[N-(2-amino-ethyl)-N-ethyt-amino]- 
xanthin 
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(275) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl^-[N-(2-amino^tfiyl)-Nnsoprx)p^ 
amino]-xahthin 

(276) 1>Dimethyl-7-(3-meth^ 
amino]-xanthin 

(277) 1>D(methyl-7-(3-m^ «.> J 
cyclopropylmethyl-amino]-xanthin 

(278) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-[N-(2-aminc>ethyl>-N--phenyl-amino]- 
xanthjn 

(279) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2»amino-ethyl>-N-benzyl-amino]- 
xanthin . 

(280) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>^-[N-(2-amino-1 -methyl-ethyI)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

(281 ) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-prop-1-yl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

(282) 13-Dimethyl-7-(3-meth^^ 
methyl-amino]-xanthin 

(283) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl^ 
methyl-amino]-xanthin 

(284) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(1 -amino-cyclopropylmethyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 
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(285) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(2-amino-cyclopropyl)-N-methyl- 
aminoj-xanthin 

(286) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-cyclobutyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

(287) 1 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(2-amino-cyclopentyl)-N-methyl- 
aminoj-xanthin .-•« 

(288) 1>Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N^2-amino-cyclohexyl)-N-methyl- 
atnino]-xanthin .•«■-.'■ 

(289) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[(pyrrolidin-2-yl)methyl]-N-methyl- 
amino}-xanth|n 

(290) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(pyrrolidin-3-yl)-N-methyl-amino]- 
xanthin 

(291 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(piperidin-3-yl)-N-methyl-amino]- 
xanthin . 

(292) 1 -(2-Phenyloxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
pipe^d|n-1-yl)rxanthin . . - ■.,->'. 

(293) : H2-Phenylsulfanyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(294) . 1 -(2-Phenylsulfinyl-ethyl>^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yt)-8-(3-amino- 
piperidih-1<yl)-xanthin 

(295) 1-(2-Phenylsulfonyl-e%l)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(296) 1 -Methyl-3-(2K>xo-2-ph^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(297) 1-Methyl-3-(2HDxo-propyl)-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(298) , 1 -Methyl-3-phenyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl>8-(3-arnino-pipericlin-1 -yl)-xanthin 

(299) 1 -Methyl-3-cyclopropyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidin-1 -y\y . 
xanthin 

(300) 1-[2-(3-Fluor-phenyl)-2<»<o^^ 

amino-piperidin-1-yl)-xanthin ; • 

. (301) 1-[2-(3-Chlor-pheny1)-2^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(302) 1 -[2-(3-Bronrvphenyl)-2^^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(303) 1-[2K3-Methyl-phenyl)^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(304) 1-[2-(3-Trifluormethy^ 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(305) 1 -[2^2-Methyl-phenyl^xo^^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(306) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl)-2K>xo^ -yl)-8-(3- 
aminopiperidin-1 -yi)-xanthin 
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(307) 1-[2-(3-Difluomiethoxy-phenyl>2-oxo^thyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

5 (308) 1 -[2-(3Trifluormethoxy-phenyl)-2HDxo^thya-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(309) 1-[2-(3-Ethoxy-phenyl)-2-oxo-e%l]-3-me^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
10 - " •: 

, (31 0) 1 -[2-(3-lsopropyloxy-phenyl)-2-oxo-ethy0-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(31 1 ) 1 -[2-(3-Cydopropyloxy-phenyl)r2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
15 yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yj)-xanthin 

(312) 1-[2-(3-Cyclopentyloxy-phenyl)-2^xo^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (313) 1-g-i[3-Cydopropylmethoxy-phen 
buten-1 -^)h8-(3-a^ 

(314) H2-[3-(2 I 2,2-Trifluqrethoxy^phenylh2-oxo^ 
brten-1-yl)-8-(3-amino^ 

25 

(31 5) H2-(4-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethy0^ 
amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

(31 6) 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-bLrte 
30 amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(31 7) 1 -[2-(3-Amino-phenyl)-2-o^^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(31 8) 1 -{2-[3-(Methylcarbonylamino)-pheny^^ 
buten-1 ryl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(319) 1 ^2-[3-(Aminocarbonylamino^ 
buten-1 -yl)^3 : aminchpiperidin-t-yl>xanthin 

(320) 1-{2-[3-(Methylamino 
methyl-2-buten-1-^ 

(321 ) 1 -{2-[3-(Dimethylaminorarbonylamino)-^^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(322) 1H£-[3-(Methylsulfonylamino)-phentf^^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(323) 1 -{2-[3-(Aminosulfonyl)-phenyO-2-oxo-etW ■ 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(324) 1-{2-[3-(Methylaminosulfonyl)-phe^ 
buten-1-yl)-8-(3-amin<>piperidin-1-yl)-xanthin 

(325) 1-{2-[3-(Dimethylaminosulfonyl>phenyl^ 
buten-1 -yl)«8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(326) 1-[2-(3-Ethinyl-phenyl)-2-oxo-eth^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(327) 1 .[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(328) 1 ^2-[3-(Aminocarbonyl)-phenyO-2-oxo^thyl}^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-arTiino-piperidin-1ryl)-xanthin 

(329) H2^3-(Methylaminocarbonyl)-phenyO-2^xo^thyl^3-methyl-7-(3-methyI-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(330) 1 ^2-[3-(Dimethylaminocarbonyl)^phenyl]-2-oxo-ethyl^3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(331 ) 1 ^2T[3KMethylsulfanyl)-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin • i 

(332) 1 -{2-[3-(Methylsulfinyl)-phenyl]-2-oxo-ethy^3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin . 

(333) 1 ^2-[3-(Methylsulfonyl)-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(334) ,1 -[2-(3^Dimethyl-phenyl)-2-oxo^ -yl)-8- 
.(3-amino-piperidin-1 -yl^xanthin 

i(335) L - 1 <2-(3,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl}-xanthin 

(336) . 1-[2-(3^Fluor-5-methyl-phenyl)-2-oxo-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten^ 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(337) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl}-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 
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(338) 1-[2-(Furan-2-yl)-2K)xo^ 
piperidin-1 ^yl)-xanthin 

(339) H2-(Thiophen-2-yl)-2^xo^thyO-3-methyl-7-(3-m 
amino-piperidinTirylJ-xanthin^ . ; 

(340) H2-(Thiazol-2-yl)-2-^ 

piperidin-1-yl)-xanthin ... P -- v .,.cv>-^ -A-hC*- 

(341) 1-[2^(Thiazol-5-ylH2^xor>ethyl]-3^ 

piperidin-1 -yl)-xanthin , , - i ; >>;. 

(342) 1 -[2-(Thiazol^yl)-2-oxo-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(343) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin • 

(344) 1-(2-PhenyI-2-oxcnethyl)^-methyl-7^ 
piperidin-1 -yl}-xanthin 

(345) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyf-7-[(2-methyl-1 -cyclopenten-1 -yl)-methyl]-8- 
(3-amino-piperidiiH-yl)-xanthin 

(346) H2-Phenyl-2^xo-emyl)-3-methyl^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(347) 1 -(2-Phenyl-2K>*o-ethyl)^ -yl)-8-(3-amino- 
cyclohexyl)-xanthin 

(348) 1 -(2-Phenyl-2-oxo^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-[N-(2-amino- 
ethyl)-N-methyl-amino]-xanthin 



) 
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(349) 1 -(2-Phenyl-2^xc>^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8^piperazin-1 -yl)- 
xanthin 

(350) 1-(2-Phenyl-2K)xo-eth^^ 
(homopiperazln-1 -yl)-xanthin 

(351 ) 1 -(2-Phen>4-2^xo^%l)^^ -yl)-8-(4- 
aminpmethyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(352) H2-Phenyf-2<>xo-e%l)-3-met^ 
aminomethyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(353) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl"7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(2-amiho- 
cyclohexylamino)-xanthin 

(354) 1-(2-Phenyl-2^xo^thyl^3wrie^^ 
methyl-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(355) ^ 

amino-piperidin r ']^ t-yl)-xanthin 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(357) 1 -(2-Oxo-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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(358) H2-Oxo-butyl)-3-methyl-7^ 
xanthin 
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(359) 1 -(3-Methyl-2-oxo-butyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin /■ 

(360) 1 -(2-Cyclopropyl-2-oxo^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(361) 1^2-tydohexyl-2-oxo-ethyl)-^^ 
pipeijdin-1-yl)-xanthin 

(362) 1 -(S-pjmethylamino^.S-dioxo-propy^ ^yl)-8-(3- 
amirto-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(363) 1 -[3-(Piperidin-1 -yl)-2,3^iox(>propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(364) 1 -(2-Phenyl-2-hydroxy-ethyl)-3-methyl-7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(365) 1 -(2-Phenyl-2-hydroxy-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(366) 1 -(2-Phenyl-2-methoxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(367) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(368) 1 -[(Chinazolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(369) 1-[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 
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(370) 1-[(5rMethyl-isoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methy!-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(371 ) 1-[(Oxazol-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(372) 1-[(Thiazol-2-yl)methyq-^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(373) 1r[(1 H-lndazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(374) 1-[(1-Methyl-1W-indazol-^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(375) 1 -[(Benzo[dJisoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(376) 

ajnino^p(0i1diQ:1ryl)rX9nthin 

; (377) s .^[(5rFlupr-benzp[(^isothiazol-3-yl)meth 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(378) 1-[(5-Fluor-benzo[(flisoxazol^-yl)methyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buteh-1-yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(379) 1-[(5-Methyl-benzo[d]isoxazoW^ 
8-(3-aminoplperidin-1-yl)-xanthin 
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(380) 1-l(5-Methyl-benzo[cGisott^^ 
yl>^-(3-aminopiperidin-1-yl)-xanthin 

(381 ) H2-Phenyl-2^xo^thyl)^-methyl-7-(3-methyl-24)uten-1-yl)^(3-imino- 
piperaziri-1-yl)-xanthin . 

(382) 1 -(2-Phenyl-2<>xo^thyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(6-amino- 

• * ' ; ' . J. 

[1,4]diazepan-1-yl)-xanthin • ., .,>--.• v.. ^ 

(383) , 1 -(2^clohexy^^thyJ)^methyl-7^3-m 

piperidin-1-yl)-xanthin -:• r 

(384) 1-[2K2-Difluormetooxy-phenyl)^thyl]-3-m^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(385) 1 42-(2-DifluoiTTiethoxyi5henyl)-2-o^^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(386) 1-[2-(2-Trifluormethoxy-phenyl)-2-oxo 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(387) 1 -[2-(lndan-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl}^-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(388) 1 -[2-(Benzo[1 ,3]dioxol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(389) 1 -[2-(2,2-Difluoro-benzo[1 ,3]dioxol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
bciten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(390) 1 -[2-(Naphth-1 -yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



)■ • •■ ; 
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(391 ) 1 -[2-(2-lsopropyl-phenyl)-2-oxc^ -yl>-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

5 (392) 1-[2-(2-Cydopropyl-phenyl)-2K)xo^ 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(393) 1 -[2-(2-Cydopentyl-phenyl)-2^xo^thyl]-3-methyl-7-(3-m -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 • ■ 

(394) 1-[2r(2-Phenyl-phen^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

V .... 

(395) 142-(2-Cyclopentylmethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
15 buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(396) 1-(3-Phenyl^2-oxo-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (397) .1-(3-Phenyl r 3-oxo-pro^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(398) ,1 -Me, thy1-3-cydopentyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

25 

(399) 1-Methy1-3-cyclohexyl-7^3-methyl-2-buten-i-y1V8-(3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

(400) 1-Methy1-3-(2^yclopropyl^thyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
30 piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(401) 1-Methy1^(2<yclohexytethyl)^ 
piperidin-1 -yl)-xanth in 

(402) 1 -Methyl-3-(4-fluor-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(403) 1 -Methyl-3-(4-methyl-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidih- 
1-yiV-xanthin 

(404) 1-Methyl^-(4 : ^u^ 
pjperidin-1 -yl)-xanthin 

(405) 1 -Methyl-3-(3-methoxy-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- ' 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(406) 1 -Methyl-3-(3-difIuprmethoxy-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin :■• 

(407) 1 -Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(408) 1 -Methyl-3-[2-(3-methyl-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-am»no- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(409) 1 -Methyl-3-[2-(4.-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(410) 1-Methyl-3-[2-(4-trifluormethoxy-phen^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(411) 1 -Methyl-3-[2-(4-trifluormethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyO-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(412) 1 -Methyl-3-[2-(4-methpxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin • 

(41 3) 1 -Methyl^-[2^4-hydroxyrphenyl)-2-oxo-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(3- 
amino-piperidin-1 ryl)-xanthin < 

(414) 1-Methyl-3-[2^3K;hlor-phenyl>2^xo-ethylF-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthi*n 

(415) 1 -Methyl-3-[2-(pyridin^3-yl)-2rOXo-ethyO-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(416) 1-MethyW-[2-(thiophen-2-yl)-2^xo-ethyl]-7^3-methyl-2-buten-1-yl^8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(41 7) 1-Methyl-3-[3-methyl-2<»xo-butyG-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

;(418) 1-iyiethyl:£r(2^ydpRen^ 
.piperidin-1-!yl)-xanthin ./»>•'•■...'■'■ 

(419) : 1^Methyl-3r(2-phenyloxy-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin ., 

(420) 1 -(2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(4-fluor-phenyl)-8-(3-amin(>piperidin-1 - 
yl)-xanthin . ; ■ 

(421 ) 1 -(2-Phenyl-2<>xo^thyl)^-me%l-7-(3-t^ 

piperid|n-1-yl>-xanthin . 



; 
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(422) 1-(2-Phenyl-2<>xo^thyl^ 
1ryl)-xanthin 

(423) 1-(2-Phenyl-2^xc>^thyl)^-m^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(424) 1 -(2-Phenyl-2^xcHethyl)-3-methyI-7-(3-trifluormethoxy^ 
piperidin-1i^l)-xanthin ^ ^\ ^ 

(425) 1 -(2-Phenylr2-pxo^thyl)-3-methyl-7-(3-m 
aza-bicyclo[3.2.1]oct-2fyl)-xanthin- 

(426) 1-[2^2-Methylamino-phenyl^ 
8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 

(427) H2-[2-(N^yanomethyl-N-methyl-am^^^^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(428) 1 -[2-(2-Cyanome%lamino-phenyl^ 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(429) 1-(2^2-[(Methoxycaitonyl)meth^^ 
methyl-2-buten-1 «yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(430) 1-[2-(2-Methylsulfonylamin^ 
buten-1-yl)-8-(3-amin(>piperidin-1-yl)-xanthin 

(431 ) 1 -(2^3-[(Methoxycarbonyl)methyla^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(432) 1 -[2-(3-Methylamino-phenyl)-2-^ -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(433) 1 42-[3^N-Cyanomethyl-N-m^^ 
methyl-2-buten~1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

5 (434) 1-(2^3-[(Dimethylamino)sulfo^ 

methyl-2-buten-1-yl)^-(3-amino^ . 

' ; 

(435) 1-(2^3-[(Morpholin^yl)sufo^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3*amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 

(436) 1 -[2-(3-Aminosulfonylamino-^ 

buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl>-xanthin ' 

(437) 1 -[2-(3-Ethylsulfonylamino-phenyl)-2K)XO^%l]-3-methyl-7^3-methyl-2Tbute 
15 1-yl)-8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 

(438) 1-[2-(3-lsopropylsulfonylamino-phenyl)-2<>xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (439) 1 ^2-[3^2-Ox(>imidazplidin-1 -y()-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
bjjten-1-yl)^^^ ... .. % . 

(440) 1^2 ; ^ 

methyl-2-buten-1-yl>^3-amino-piperidin-1-y|)-xanthin 

25 

(441 ) H2-[3^3-Methyl-2,5Klioxo-^ 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(442).H2-[3^3-Methyl-2 l 4^ioxo-imidazolidin-1-yl)-phenyn-2^xo^%l}-3-me 
30 (3-methyl-2-buten-1-yl)^(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(443) 1 -[(2-Oxo-1 , 2-dihydro^hinolin-4-yl)methy0-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)^xanthin 

(444) 1 -1(1 -Methyl-2-oxo-1 ,2-dihydro-chinolin-4-yl^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

1 ' • ■ 

(445) 1 -[(2-OXO-1 ,2-dihydro-chinazolin-4-yl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin . ... ,. v> ;. : w - . 

(446) 1 -{(1 -Methyl-2-oxorl ,2-dihydro^hina;?^ 

buten-1 -yl)^(3-amino-piperldin-1-yl)-xanthin = 

(447) 1 -[(2-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ». 

(448) 1 -[(6-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>>8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ■ 

(449) 1 -[(5-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(450) 1-[(8-Methyl-iso(^inolin-1-yl)methyl]-3-me%l-7T(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(451 ) 1 -[(5-Cyano-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(452) 1 -[(5-Aminocaitonyl-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(453) 1 -[(5-Aminosulfonyl-isochinolin-1 -yl)methyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 



1 
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(454) 1 -[(5-Methylsulfonyl-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yI)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

5 (455) 1-[(5-Methylsulfonylamino-isochi^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(456) 1 -[(5-Methoxyrisochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>£- 
(3-amino-piperidfn-1-yl)-xanthin 

10 • 

(457) 1 -[(6-Methoxy-isochinolin-1 -yl)methyI]-3-methyf-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(458) 1 -[(7-Methylsulfonylamino-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- . 
is buten-1 -yl^-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

» H 

(459) 1 -[(7-Cyano-isochino!in-1-yl)raethyl]-3-methyl-7-(3-inethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (460) 1-K7-Aminocail3onyl-ispchinq]in-1-yl)m 

y!)-8 r (3-aminprpiperidin-1-y!)-xanthin ; 

(461) H2-(2 : Hydroxy-phenyl)-2KW^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(462) 1 -[2-(2<iyanomethoxy-phenyl)-2-oxo-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten 
y|)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(463) . 1 ^2^2-[(Methoxycarbonyl)methoxy]-phenyl^2-oxo^thyl)^methyl-7-(3- 
30 methyI-2 r buten-1-yl)r8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 



PCT/EP02/01820 



WO 02/068420 



-279- 
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(464) 1-[2K2-AI1yloxy-phe^ 

amino-piperidin-1-y))-xanthin , *. 

(465) 1 ^2^3^Aminqra 

2-buten-1 -yl)^(3^mino-piperidiri-1 -yl}-xanthin 

(466) 1-(2^3H[(Methylaminocar1x>nM^ 

methyl-2-butei>1-Yl]^^3-aminoepipe^ .,, ^ 

(467) H2^3-[(Dimethytaniin^^^ 
methyl-2-buten-1-y1)r8^3-am 

(468) 1-[2-(3^(Morpholin^yl)rarbony0methoxy}-phe^^ 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(469) 1 -[2-(3<;arboxymethoxy-phenyl)-2^xo^thy0-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(470) 1-[2-(3-Methylsulfanylmethoxy-phenyl>-2^xo^thyQ-3-m6thyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-.8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(471) 1-[2-(3-Methy1sulfinylmethoxy-phen^ 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin . ' 

(472) 1-[2-(3-Methylsulfoylmethoxy-phenyl)-2-oxo^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(473) 1-[2-(2-Oxo-2,3<lihydro-b8nzooxazol^yl)-2^xo^thyn^wTiethyl-7-(3-methyl- 
2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipeiidin-1 -yl)-xanthin 

(474) 1 -[2-(2-Oxo-2,3-dihydro-1 H-benzoimidazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(475) 1 -[2-(1 -Methyl-2-oxo-2,3-dihydro-1 H-benzoimidazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3- 
methyl-7-(3-methyl-2-buten-1^yl)-8-(3-amincHpiperidin-1-yl)-xanthin 

(476) 1 -[2-{1 ,3-Dim?thyl-2-oxo-2,3-dihydro-1 W-benzoimidazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3- 
methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(477) 1 -[2-(1 H-Benzoimidazol^-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>- 
8-(3-am|no-piperidin-1-yl)-xanthin 

(478) 1 -[2-(2-Methyl-1 H-benzpimidazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(479) 1-[2^(BenzooxazoW-yl)-2K)xo-ethyl]-3-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(480) 1 -[2-(2-Methyl-benzooxazoM-yl)-2K)xo^thyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(481 ) 1r[2^3^pxo-3,4<lihydro-2H-benzo[1 ,4]QXfzin-5-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
m^thyl-2^uten-1 ^0^(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 

(4$2) 1-[2<Be^ 
(3-amino-piperidio-1 -yl)-xanthin 

* ... !•■* .•"■.■•<■"'■•*'*. . .. » 

V. 

(483) 1-(2-Phenyl-2^xo^thyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8^3-ammo-3- 
aminocarbonyl-piperidin-1 -yl)-xanthin 

i 

(484) 1-(2-Phenyl-2^xo^%l)^-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)^(3-amino-4- 
aminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(485) 1-(2-Phenyl-2^xo^thyl^ 
methyIam|nocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(486) H2-Phenyl-2^xo-ethyf)-3^ 
dimethylaminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(487) H2-Phenyl-2^xo^thyl)-^^ -y1)-8-{3-amino-3- 
[(pyiTOlidin-1-yl)K^ 

(488) 1r(2-Phenyj-^ 

cy3no-pyrrplidin-1-yl)carbonyQ-piperidin-1-yl}-xan^ 

(489) 1 -(2-Phenyl-2K)xo-ethyl)-3-methyl-7-<3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-{3-aminc*3- 
[(thia2olidin-3-yl)carbonyl]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(490) 1-(2-Phenyl-2K>xtM3^ 
cyano-thia2olidir>3-yl)carbonyI]iDiperidin»1-yl}-xanthin - 

(491 ) 1 ^2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-amino-6- 
oxo-piperidin-3-yl)-xanthin 

(492) 1 ^2-Phenyl-2K>xorethyl)-3-methyl-7-(3-meftyl-2-buten-1 -yi>8-(5-amind-1 - 
methyl-6-oxopiperidin-3-yl)-xanthin 

(493) 1 -(2-Phenyl-2K)xo^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2--buten-1 -yl)-8-(3-amino^4- 
hydroxy-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(494) 1 -(2«Phenyl-2K)xcHethyl)-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-4- 
methoxy-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(495) 1 -(2-Phenyl-2<>xo^thyl>^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-.1 -yl)-8-(3-amino-5- 
hydnoxy-piperidin-1 -yl)-xanthin 



) 
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(496) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-amino-2- 
oxo-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(497) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-2- 
oxo-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(498) 1 -(1 -Methoxycarbonyl-1 -phenyl-methyl)-3-methyl-7-(3^methyi-2-birten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(499) 1 -(1 -Carboxy-1 -phenyl-methyl)-3-methyl-7r(3-methyh-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(500) 1-(1-Amino(»rbonyl-1-phenyl-methyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(501) 1-(1-Methoxyraitonyl-2-phenytethyl^ 

amino-piperidin-1-yl)-xanthin • 

(502) , 1-(1-Carboxy-2-pheny|^thyl)-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-am 

^i^d|M-fyJ)?xaothin .. . . -.■•>: 

(503) ;f.1 5 (.1-Aminocaitony|-2-phe 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(504) 1-[(Benzofuran-2-yl)methyO-^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(505) 1-[(2,3-Dihydro4>enzofuran-2-yl)me^^ 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(506) 1 -[2-(2-Amino-3^yano-phenyl)-2^xcHethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)^(3-amlnp-piperidin-1-yl)-xanthin -• • • 

(507) H2r<2-Amino^fluor-phenyl}-2^xo^ 
8-(3-amino-pipericlin-1-yl>xanthin 

(508) 1 r(2-Phenyl-2^xo^thyl)^-(te^ -yl>8- 
(3Taminc^piperidin-1-yl)rxanthin . . • ,. >v , 1 

(509) H2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-(tetrahyd 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(510) 1-(2-Phenyl-2<>xo-ethyl)-3-[(tetra^ 
1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin : . 

(51 1) 1 -(2-Phenyl-2^xo-ethyl)^-[(tetrahydropyra^ 
1-yl)-8-(3-amin(>piperidin-1-yl)-xanthin. ■ 

(51 2) 1 -Me%l-3-[2-(4-dimethylamin<>phenyl)H3^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(513) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-1-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(514) 1-(1 ,4-Dioxo-1 ,4-dihydro-naphthalen-2-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)- 
8-(3-aminorpiperidin-1 -yl)-xanthin 

(51 5) 1 -(4rOxo-4H-chromen-3-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(51 6) 1 -(1-Oxo-indan-2-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 
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(517) 1K1-Methyl-2-phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(51 8) 1 -[2-Oxo-2-(3-oxo-3,4-dihydro-2H-benzo[1 ,4]oxazin-8-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
5 methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(519) 1-[2-Oxo-2-(4-methyl-3-oxo-3,4-dihydro-2H-benzo[1,4]oxazin-8-yl)-ethyl]-3- 
methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yJ)^-(3^mino-piperidin-1-yl)-xanthin 

10 (520) 1-[(Cinnolin^-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(521 ) 1 -[(2-Oxo-2H-chromen-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amind-piperidin-1-yl)-xanthin . 

15 

(522) 1-[(1-Oxo-1 ,2-dihydro-isochinolin^4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- ' 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(523) 1 -[(2-Methyl-1 -oxo-1 ,2-dihydro-isochinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
20 bi^en-1-y!)r8-(3-amino-piperidin-1^yl)-xanthin 

(524) 1 -[(4-Oxo-3 ,4-dihy^ . 
y|)-8-(3-amin<>piperidin-1^ . 

25 (525) 1 -[(3-Methyl-4-oxo«3,4-dihydro-phthalazin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(526) 1-[([1 ,5]Naphthyridin-4-yl)me^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

30 

(527) 1-[([1J]Naphthyridin-8-yl)metW^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(528) 1 -[(Chinolin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminor 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(529) 1 -[(isochinplin^-yl)methy0^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(530) 1 ^2-Oxo-2-[3^2^xo-tetrahydrx>-pyrimidin-1 -yl)-phenyl]-ethyl}^3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1-yl>3-(3-amino-p^^ , , . : ,- y „, . .. 

(531) H2-Ox<>2^[3r(3-methyl r 2^xp-tetrahydro-pyrimidin-1^ 
methyl-7-(3-me1hyt-2-buten-1-yl)^(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 



i 
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Beispiel 11 

Dragees mit 75 mg Wirksubstanz 

5 1 Drag6ekem enthait: 

Wirksubstanz 75,0 mg 

Calciumphosphat 93,0 mg 

Maisstarke 35,5 mg 

Polyvinylpyrrolidon 10,0 mg 

10 Hydroxypropylmethylcellulose 15,0 mg 
Magnesiumstearat 1,5 mg 

, 230,0 mg 

Herstellung: 

15 Die Wirksubstanz wird mit Calciumphosphat, Maisstarke, Polyvinylpyrrolidon, 

Hydroxypropylmethylcellulose und der Halfte der angegebenen Menge Magnesium- 
stearat gemischt. Auf einer Tablettiermaschine werden Preftlinge mit einem Durch- 
messer von ca. 13 mm hergestellt, diese werden auf einer geeigneten Maschine 
durch ein Sieb mit 1,5 mm-Maschenweite gerieben und mit der restlichen Menge 

20 Magnesiumstearat yermischt. Dieses Granulat wird auf einer Tablettiermaschine zu 
Tabletten mit der gewunschten F-orm geprelit. 



Kerngewicht: 230 mg 



Steippel: 9mm,gew6lbt 

25 Die so hergestellten Drag6ekerne werden mit einem Film Oberzogen, der im wesent- 
lichen aus Hydroxypropylmethylcellulose besteht. Die fertigen Filmdrag§es werden 
mit Bienenwachs geglanzt. 
Drag6egewicht: 245 mg. 



30 
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Beispiel 12 

Tabletten mit 100 mg Wifteubstanz 

1 V ... 

5. '. ... ... 

Zusammensetzung: . : - 

1 Tablette enthalt: 
Wirksubstanz 100,0 mg 

Milchzucker 80,0 mg 

10 Maisstarke 34,0 mg 

Polyvinylpynplidon 4,0 mg 
Magnesiumstearat 2,0 mg 

220,0 mg 

15 Herstellungverfahren: 

Wirkstoff, Milchzucker und Starke werden gemischt und mit einer wadrigen LQsung 
des Polyvinylpyrrolidons gleichmSftig befeuchtet.Nach Siebung derfeuchten Masse 
(2,0 mm-Maschenweite) und Trocknen im Hordentrockenschrank bei 50°C wird er- 
neut gesiebt (1,5 mm-Maschenweite) und das Schmiefmittel zugemischt. Die preft- 

20 fertige Mischung wird zu Tabletten verarbeitet. 
Tablettengewicht: 220 mg 

Durchmesser 10 mm, biplan mit beidseitiger Facette 
und einseitiger Teilkerbe. 
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Beispiel 13 

Tabletten mit 150 mg Wirksubstanz 

5 Zusammensetzung: 
1 Tablette enthalt: 

Wirksubstanz 1 50,0 mg 

Milchzuckerpulv. 89,0mg 

Maisstarke 40,0 mg 

10 Kolloide KieselgelsSune 1 0,0 mg 

Polyvinylpyrrolidon 10,0 mg 

Magnesiumstearat 1,0 mg 

300,0 mg ■ 



15 Herstellung: 

Die mit Milehzucker, Maisstarke und Kieselsauregemischte Wirksubstanz wird mit 
einer 20%igen walirigen Polyvinylpyrrolidonlosung befeuchtet und durch ein Sieb mit 
1,5 mm-Maschenweite ge?chlagen. 

Das bei 45 9 C getrocknete Granulat wind nochmals durch dasselbe Sieb gerieben und 
20 mit der angegebenen Menge Magnesiumstearat gemischt. Aus der Mischung werden 
:c Tabletten geprefit V; 

^ablettengewjeht: 300 mg t 
Stempel: , [y } - 1 0 mm, flach < 
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Beispiel 14 



Hartgelatine-Kapseln mit 150 mg Wirksubstanz 



5 



1 Kapsel enthSIt: 
* Wirkstoff 

Maisstdrke getr. 

Milchzucker pulv. 

Magnesiumstearat 



3,0 mg 
ca. 420,0 mg 



ca. 180,0 mg 
ca, 87,0 mg 



150,0 mg 



10 



Herstellung: 

Der Wirkstoff wind mit den Hilfsstoffen vermengt, durch ein Sieb von 
0,75 mm-Maschenweite gegeben und in einem geeigneten Gerat homogen gemischt. 
15 Die Endmischung wird in Hartgelatine-Kapseln der GrSIie 1 abgefullt. 

KapselfDIIung: ca. 320 mg 

KapselhOlle: Hartgelatine-Kapsel Grolie 1. 

Beispiel 15 

20 

Suppositorien mit 150 mg Wirksubstanz 

1 ZSpfchen enthait: 

Wirkstoff 150,0 mg 

25 Polyethylenglykol 1500 550,0 mg 

Polyethylenglykol 6000 460,0 mg 

Polyoxyethylensorbitanmohostearat 840,0 mg 



30 Herstellung: 

Nach dem Aufschmelzen der Suppositorienmasse wird der Wirkstoff darin homogen 
verteilt und die Schmelze in vorgekOhlte Formen gegossen. 



2000,0 mg 
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Beispiel 16 



Suspension mit 50 mg Wirksubstanz 



5 100 ml Suspension enthalten: 



Wirkstoff 

Carboxymethylcellulose-Na-Salz 

p-HydroxybenzoesSuremethylester 

p-Hydroxybenzoesaurepropylester 



1,00 g 
0,10 g 
0,05 g 
0,01 g 

10,00 g 
5,00 g 

20,00 g 
0,30 g 



io Rohrzucker 



Glycerin 

Sorbitiosung 70%ig 
Aroma 



Wasserdest 



ad 100 ml 



15 '\ ; " • 

Herstellung: 

Dest. Wasser wird auf 70°C erhitzt. Hierin wird unter RQhren p-Hydroxybenzoe- 
sauremethylester und -propylester sowie Glycerin und Carboxymethylcellulose- 
Natriumsalz geldst. Es wird auf Raumtemperatur abgekQhlt und unter RQhren der 
20 Wirkstoff zugegeberi und homogen dispergiert. Nach Zugabe und Losen des 

Zuckere, der Sorbitlosung und des Aromas wird die Suspension zur Entldftung uri 
RQhren evakuiert. 

5 ml Suspension enthalten 50 mg Wirkstoff. 
25 Beispiel 17 

Ampullen mit 10 mg Wirksubstanz : , 

Zusammensetzung: 

30 Wirkstoff 10,0 mg 
0,01 n SalzsSure s.q. 

Aqua bidest ad 2,0 ml 
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Herstellung: 

Die Wirksubstanz wird in der erforderlichen Menge 0,01 n HCI gelGst, mit Kochsalz 
isotonisch gestellt, sterilfiltriert und in 2 ml Ampullen abgefQIit 

5 Beispiel 18 

Ampullen mit 50 mg Wirksubstanz 

Zusammensetzung: 

10 Wirkstoff 50,0 mg • 

0,01 n Salzsaure s.q. 
Aquabidest ad 10,0 ml 

Herstellung: 

15 Die Wirksubstanz wird in der erforderiichen Menge 0,01 n HCI geldst, mit Kochsalz 
isotonisch gestellt, sterilfiltriert und in 10 ml Ampullen abgefQIit. 
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Patentansprtiche 



1. Verbindungen der allgemeinen Formel 




o 



R3 



(I). 



in der 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Cr^-Alkylgruppe, 
eine C 3 -8-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonyl-, Amiriocarbonyl-, Ci 
3-AlkylaminoTcarbonylr,. PKCi^-alkyl^amino^carbonyl-r, Pynrolidin-1 -ylcarbonyl-, 
PiperidinTl-yiearbonyl^ Oder Morpholin^ylcarbbhyl^fiuppie substituiert ist, 

eine C^rAlkinylgruppie; 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Gi-e-Alkylgruppe, wobei 

Ra eine C3. 7 -Cycloalkyl-, Heteroaryl-, Cyano-, Carboxy-, C^-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkylamino-carbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
carbonyl-, Pyrrolidin-1 -ylcarbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl-, Morpholin-4-yl- 
carbonyl-, Piperazin-1 -ylcarbonyl-, 4-Methylpiperaziri-1 -ylcarbonyl- odier 4- 
Ethylpiperazin^l -ylcarbonylgruppe bedeutet, 
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eine durch eine Phenylgruppe.substltuierte C^AIkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert 1st und 

R 10 ein Wasserstoffatom, 

: ein Fluor-, Chlor-, Brom- Oder lodatom, 

eine Ci^-Alkyl-, Hydroxy-, oder Ci-4-Alkyloxygruppe, 

i 

eine Nitro-, Amino-, Ci^Alkylamino-,.^ 

amino-, [N-(eyan-Gi-3-alkyl)-N^Ci^-alkyl-amino]^, C1.3-Alkyloxy-rarbonyI-C1.3- 
alkylamino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yf-, Morpholin-4-yh Piperazin-1-yl-, 
oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Gruppe, 

eine Qi^-Alkylrcarbonylamino-, Arylcarbonylamino-, Aryl-Ci^-alkyl-carbonyl- 
amino-, Ci^-Alkyloxy-carbonyfamino-, Aminocarbonylamino-, C^AIkyl- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonylamino-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonylamino-, Piperidin-1-yl-carbonylamino-, Morpholin-4-yl-carbonylamino- 
, Piperazin-1-yl-carbonylamino- oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1-yl-carbonyl- 
amino-, Ci-3-Alkyl-sulfonylamino-, Bis-(Ci.3-alkylsulfonyl)-amino- f Amino- 
sulfonylamino-, Ci-3-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)amino-sulfonyl- 
amino-, Pyrrolidin-1-yl-sulfonylamino-, Piperidin-1-yl-sulfonylamino-, Mor- 
pholin-4-yl-sulfonylamino-, Piperazin-1-yl-sulfonylamino- oder 4-(Ci^-Alkyl)- 
piperazin-l-yl-sulfonylamino-, (Ci^-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (Ci^- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Arylsulfonylamino- oder Aryl-Ci_3- 
alkyl-sulfonylaminogaippe, 

eine N-(Ci-3-Alkyl)-Ci-3-alkyl-carbonylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-arylcarbonyl- 
amipo-, N-CC^-AlkylJ-aryl-Ci^-alkyl-carbonylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-Ci.3- 
alkyloxy-carbpnylamino-, N-(Aminocarbonyl)-Ci^-a)kylamino-, N-{Ci-3-Alkyl- 
aminocarbony1)-Ci-3-alkylamino -, N-IDKCi^-alkylJaminocarbonyll-C^ 
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alkylamino-, N-(CwAlkyl)-Ci^-alkyl-sulfonylamino- f N-(Ci4-Alkyl)-aryk 
sulfonylamino-, oder N-(Ci^Alkyl)^iyl-Ci^-ali^-sulfonylaminogruppe f 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo-imidazolidin-1-yh 2,5-Dioxo- 
imidazolidin-1-yl- Oder 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1-ylgruppe, in der das 
Stickstoffatom in 3-Stellung jeweils durch eine Methyl- oder Ethylgruppe 
substituiert sein kann, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, C^-AIkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyl- f Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl- f 
Piperidin-1 -yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl- 
oder 4-(Ci. 3 -Alkyl)-piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 

eine Ci-3-Alkyl-carbonyl- oder eine Arylcarbonylgruppe, 

eine Carboxy-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-Ci-3-alkyl-, Cyan-Ci^-alkyl-, 
Aminocarbonyl-Ci^-alkyl- f Ci^Alkyl-aminocarbonyl-Ci-3-alkyl-, Di-(Ci^-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci.3-alkylr, Pyrrolidin-1-yl-carbonyI-Ci^-alkyl-, Piperidin-1 ~yl- 
carbonyl-Ci. 3 -alkyh Morpholin^-yl-carbonyl-Ci^-alkyI- f Piperazin-1 -yl- 
carbonyl-Ci-3-alkykoder ^(Ci^-AlkyD-piperazin-l -yl-carbonyl-Ci-3-alkyl- 
gruppe, 

eine Garboxy-Ci^-alkyloxy-, Gi^Alkyfo^-^rbonyl-Ci^-alkyloxy-, Cyan-Ci^- 
alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, DKQi^-alkyl)-amihocarbpnyl^Ci^-alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbpnyl 
Ci^-aIkyl-oxy- f Piperidin-1 -yl-carbonyl-Ci- 3 -alkyloxy-, Morpholin-4-yl-carbonyl- 
Ci^-alkyl-oxy- f Piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci^-alkyloxy- oder 4-(Ci^-Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci^-alkyloxygruppe, 



eine Hydroxy-Ci_3-alkyl-, Ci^-Alkyloxy-Ci^-alkyl-, Amino-Ci^-alkyl-, d-3-Alkyl 
amino-Ci^-alkyl-, Di-(Ci^aIkyl)-amino-Ci^alkyl-, Pyrrolidin-1 -yl-Ci^-alkyl- t 
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Piperidin-1-yl-Ci^-alkyl-, Morphol^^l-C^-alky!-, Piperazin-1-yI-Ci-3-alkyh 
4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1-yl-Ci.3-alkylgruppe f 

eine Hydroxy-Ci^-alkyloxy-, Ci.^Alkyloxy-Ci-3-alkyloxy-, Ci-3-Alkylsulfanyl-Ci 
3-alkyloxy-, Ci-3-Alkylsulfinyl-Ci^-alkyloxy-, Ci-3-Alkylsulfonyl-Ci^-alkyloxy-^ 
AminoCi^a-alkyloxy-, Gi^-A!kylamino-Ci-3-alkyloxy-, Di-(Ci^-alkyl)-amino-Ci- 
3-alkyloxy-, Pyrrplidinr1-yl-Ci^-alkyloxy-, Piperidin-1-yl-rd^-alkylpxy-, 
Morpholin^yl-Ci^-alkyloxy-, Piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyioxy ri 4r((Ci^-Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-Ci^-alky!oxygruppe, 

. eine Mercapto^ e^-Alkylsulfanyl-, Ci-3TAIKysulfinyl- f Ci- 3 -Alkylsulfonyl-, Ci^- 
Alkylsulfonyloxy-, Arylsutfonyloxy-, Trifluormethylsulfanyl-, Trifluormethyl- 
sulfinyl- oder Trifluormethylsulfonylgruppe, 

eine Sulfo-, Aminosulfonyh Ci^-Alkyl-aminosutfonyl-, Di-(C w -alkyl)-amino- 
sulfonyl-, Pyrrolidin-1-yl-suIfonyl-, Piperidin-1-yl-sulfonyl-, Morpholin-4-yi- 
sulfonyh Piperazin-1 -yl-sulfonyl- Oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonyl- 
gruppe, 

eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte. Methyl- oder Methoxygruppe, 

eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygruppe, 

eine C2-4-AIkenyI- oder C^-Alkinylgruppe, 

eine Ca^-Alkenyloxy- oder C3-4-Alkinyloxygruppe, 

eine C3-6-Cycloalkyl- oder Ca-e-Gycloalkyloxygruppe, 

eine Cs^-Cycloalkyl-d^-alkyl- oder C3^-Cycloalkyl-Ci^-aikyloxygruppe oder 

eine Aryt- f Aryloxy-, Aryl-d-3-alkyl- oder Aryl-Ci-3-alkyloxygruppe, 



) 
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R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine Ci-3-Alkyl-, Trifluormethyl-, 
Hydroxy-, oder Ci-3-AIkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

5 . .... . .. . 

R 11 zusammen mit R 12 , sofem diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxyr, Difluormethylendioxy-oder eine 
geradkettige C^AIkylengryppe-, 
und i 

10 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen* jeweils ein Wasserstoff- 
atonii ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci-3-Alkyl- oder 
Ci^-Alkyloxygruppe bedeuten, 

is eine PhenyJ-C^-alkylgruppe, in der der Alkylteil.durch eine Cyan-, Carboxy-, C1-3: 
Alkyloxy-darbonyl-, Aminocarbonyl-, Cii!3-Alkyl-aminocarbdnyl-, Di-(Ci-3-alkyl)- 
aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yI-carbonyh Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist und der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine durph diejGruppen-R!? bis ; RJ 4 substituierterRhenylgmppe r wotei R 1? bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgnjppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
25 substituiert ist, wobei R 1<? bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH2)m-A-(CH 2 ) n -Gaippe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 



30 



A eine Carbonyl-, Cyamminomethylen-, Hydroxyiminomethylen- oder C1.3- 
Alkyloxyiminomethylen-Gruppe, m die Zahl 0, 1 oder 2 und n die Zahl 1, 2 
oder 3 bedeuten, 
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eine Phenylcarbonylmethyigruppe, in der der Phenyfteil durch R 10 bis R 14 substituiert 
ist, wobei R 1 ° bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Ci^-Alkylgruppe substituiert ist, 

5 

eine Phenyl-(CH2)nrB-(CH2)n-Gruppe t in der der Phenylteil durch R 1 ? ; .bis R 14 : 
substituiert ist, wobehR^bis R™,jn und ; n wie vprstehend.erwahnt definiert sind und 

. B eipe Methylengixippe.die durch eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, C1.3- 
10 : Alkylaminor, Di-(Ci^all^):am 

sulfinyl- oder -C^AIkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls zu- 
, sStzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
15 substituiert 1st, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine NaphthyKCH2)m-A-(CH2)n-Gruppe f in der der Naphthylteil durch R 10 bis^R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

20 eine NaphthyKCH 2 )m-B-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 B, m und n wie. vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine [1,4]Naphthochinon-2-y!-, Chromen-4-on-3-yl-, 1-Oxoindan-2-yl-, 1,3-Dioxo- 
indan-2-yl- oder 2,3-Dihydro-3-oxo-benzofuran-2-ylgruppe 

25 

eine HeteroaryKCH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe J wobei A, rn und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Heteroaryl-(CH 2 ) m -B^CH 2 ) n -Gmppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
30 definiert sind, 



/ 
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eine Ci^Alkyl-A^ChhJn-Gnjppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3-7-Cycloalkyl-(CH2)m-A-(CH2)n"Gruppe f wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine C3-7-^cloalkyl-(CH2)m-B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wife vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2)n-Gruppe, in der R 21 eine Ci-3-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
Ci4-Alkylaminocarbonyl- t Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl^, 
Piperidin-1-yl-carbonyl- oder Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1-yl-carbonyl-, 4- 
Methylpiperazin-1-yl-carbonyl- Oder 4-Ethylpiperazin-1-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet 
und A und h wie vorstehend erwahnt definiert sirid, 

eine Phenyl-(CH2) m -D-Ci^-alkylgruppe > in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend entfahnt sind und D 
eine Sauerstoff- Oder Schwefelatom, eine Imino-, Gi^-Alkylimino-, Sulfinyl- oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 



eine Naphthyl-(CH 2 )m-D-Ci.<raIkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen 
JX 10 - bis Rv substituiert Jst, wobei R 10 bis R 14 , D und m wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte CWAIkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1- 
Stellung des Xanthingertistes isoliert ist und R b eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, 
Mercapto-, Ci^Alkylsulfanyl-, Qi-3-Alkylsulfinyl-, Ci^-Alkyisulfonyl-, Amino-, 
Ci-3-Alkylamino-, Di-(Ci-3-alkyI)-amino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yl-, 
Morpholin-4-yl-, Piperazin-1-yl- oder4-(Ci^-Alkyl)«pipera2in-1-ylgruppe 
bedeutet, 



/ 

PCT/EP02/01820 

•298- 



WO 02/068420 



-299- 



PCT/EP02/01820 



eine C3^-Cycloalkylgruppe, 
oder eine Amino- oder Arylcarbonylaminogruppe, 
5 R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-s-Alkylgruppe, 

eine CWAIkenylgruppe, > v . - v-^j-^vv 

eine C3-6-Alkinylgrvippe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Qi^-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

15 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-ylr, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
, hydrofuranyl-Ci^-alkyl- oderTetrahydropyranyl-Ci^-alkyl-gruppe, 

♦»".. :*'..« ... 

eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci-6-Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
20 durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, . 

25 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH2)m-A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
30 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine PhenyHCH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 . 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Heteroaryl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Groppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
5 definiert sind, 

eine HeteroaiyKCH 2 ) m -B-(CH2)n--Gruppe > wobei B f m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

10 eine ei^Alkyl-A-^CHaJn-Giruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3-7-CycloaIkyl-(CH2) m -A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine C3.rGycloalkyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, mwnd n wie vorstehend * 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -AT(CH 2 )n-Gruppe f in der R 21 , A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

20 

eine Pheny1 : (C^ in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 

bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und D wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rt> substituierte C2-6-Alkylgruppe, wpbefi 

25 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 3- 
Stellung des Xanthingerustes isoliert ist und wie vorstehend erwShnt definiert 
ist, 

30 oder eine C3-6-Cycloalkylgruppe, 
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R 3 eine C^AIkylgruppe, 



20 



25 
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eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci^-Alkylgnjppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen substituierte 
C3-rCycloalkyfgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cydoalkenylgruppe, 



10 eine Arylgruppe oder 



1 



eine FuranyKThienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl-, 
Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwahnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
15 Ci-3-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder 

durch eine Trifluormethyl-, Cyan- oder Ci-3-Alkyloxygruppe substrtuiert sein 
konnen, 



eine C3-8-Alkenylgruppe, 

eine durch ein Fluor-, Chlpr- oder Bromatom, oder eine Trifluomiethylgruppe 
substituierte C3-6-Alkenylgruppe, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine Arylgruppe oder 

eine Aryl-C^-alkenylgruppe, 



30 und 
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R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine R©NRd- 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine d-^AIkylgruppe, eine RrCi^-alkylgruppe oder. 
eine Rg-C 2 -3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

R f eine Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.3-Alkylamino- 
carbonyh Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyh 2-Cyan- 

; pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Carboxypyrrolidin-t-yl-carbonyl-, 2-Methoxycarbo- 
nylpyrrolidinTl-yl-carbonyl- f 2-EthoxycarbonyIpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2- 
Aminocarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 4-Gyanthiazolidin-3-yl-carbonyl- f 4- 
Carboxythiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4-Methoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl- 

- : • , 4-EthoxycarbonyIthiazoIidin-3-yl-carbonyl- f 4-Aminocarbonylthiazolidin-3-yl- 
carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Moipholin-4-yl-carbonyh Piperazin-1-yl- 
carbonyl-, 4-Methyl-piperazin-l-yl-carbonyl- oder 4-Ethyl-piperazin-l-yl-car- 
bonyl-gruppe bedeutet und 

r.. v; > ; - l^rdas mind^ vom Stickstdffatom der 

ReNRa-Gruppe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxygruppe 
bedeutet,, 

eine Piperidin-1~yl- oder Hexahydroazepin-1-yIgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine 3rAmino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, DKC^^alkyOaminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yl-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
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thiazolidin-3-yl)carbonyl- f Piperidin-l-ylcarbonyj- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5 5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygriippe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

io eine in 3^Ste|lung jdurch,ein^ 94§TtP!^Q^^€^;)F§^!Q^ 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am Kohlenstoffgertlst der Piperidin-1-yl- oder > 
Hexahydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige AlkylenbrQcke ersetzt sind, 
wobei diese Brucke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 
. 15 atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden,.oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
20 finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci-i- 
alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

25 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgertlst durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen 
substituierte Piperazin-1-yI- oder [1 ,4]Diazepan-1rylgruppe, 

eine gegebenenfalls am KohlehstoffgerQst durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
30 substituierte 3-lmino-piperazin-1ryl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino^ 
[1 ,4]diazepan-1-ylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine Oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte [1 ,4]Diaze- 
pan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C^rCycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, C^AIkylamino- oder Di-(C 1 ^- 
5 a!kyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine Ca-r-Gycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci^-alkyl- t Ci^-AlkylaminoTCi^- 
alkyl- oder eine DKCi-3-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

10 eine C3-7^ycloalkyl-Ci_2-alkylgmppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci. 
3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C^T-Cydoalkyl-Ci-ralkylgroppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci- 3 - 
alkyl-, C^-AIkylaminq-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Gi-3-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
15 substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, d-a- 

Alkylaminor oder DKC^-alkylJ-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 

stoffatome«am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 

20 getrennt sind, : ... , . . 

« 

eine N-(C3-rCycloalkyl>-N-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
: . - $nejk^ substituiert ist, wobei 

die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
25 atome voneinander getrennt sind, 

eine C3-rCycIoalkylaminogruppe, in def der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-r 
alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi^-alkylJamino-C^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

30 • . • • ■:• ' . 

eine N-(C3-rCycloalkyl>-N-(Ci^-alkyl)-aminognjppe, in der der Cycloalkylteil durch 
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eine Amino-Ci^-alkyK Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi^alkyOamino-C^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine Cs-T-Cycloalkyl-Ci^alkyl-aminogaippe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^aIkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C3J7^ycloalky!-Ci^ in derder Cydoalkyl- 

tejl durch eine Amino-, Ci^Alkylamino- oder DKC^alkyiJrarnjnogm 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Qi-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder pine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, ' 

eine N-(C3.7^ycloalkyl-Ci.2-alkyl)-N^Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci^Alkylgruppe, eine C3-e-Cycloalkyl-, C^Cycloalkyl-C^alkyl-, 
Aryl- oder Aryl-Ci-3-alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 ^-alkylgaippe darstellt, wobei der C 2 -3-Alkylteil geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci^-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
kcinnen, substituiert sein kann, oder durch, eine Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)cart>onyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci^-Alkyiamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogaippe darstellt, 
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wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine DKCi^-alkyl)-arfiino- 
gnjppe darstellen kann, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

.v 5 ' • .... 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin^-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyirolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fQr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
10 Alkylgmppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt defiriiert sind, wobei die fur R 20 erwahn- 
15 ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci_3-Alkylgruppen substituiert sein 

konnen, 

eine R 19 -C3-4-aIkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusStzlich durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen 
20 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert \st und R 19 eine 

;? v Am^ 

r eine 3-Aminor2-pxp-pipe oder 3-Amino-2-oxp-1 -methyl-piperidin-5-yl- 

Gruppe, .:. .. .. „ 

25' , • - ' ; . • ■ - ... 

eine Pyrrolidin-3-yl-, Pjperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepinft-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, C^-Alkytenfiinp- 
oder Dh(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

30 oder eine Azeti^in-2-yl"Ci.2-alkyl-, Azetidin-3-yl-Ci-2-alkyl, Pyrrolidin-2ryl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-S-yl-C^alkyh Piperidin-2-yl-Ci.2-alkyI- f Piperidin-3-yi-, 
Piperidin-3-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-^yl-Ci-2-alkylgruppe, wobei 



\ 
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die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei C«-Alkylgruppen 
substituiert sein k6nnen, bedeuten, 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhSngig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
gleich oder verschieden sein konnen und Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine TrifluormethyK Cyan-, Nitre-, Amino-, Aminocarbonyl-, Aminosulfbnyl-, Methyl- 
sulfonyl, Acetylamino-, Methylsulfonyiamino-, C^-Alkyl-, Cydopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyl-, Hydroxy-, C^AIkyloxyy Difluqirn^ dar- 
stellt, 

unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Heteroaryl- 
gruppen eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Pyridyl-, Indolyl-, Benzofuranyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 

oder eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingruppen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 

oder eine Indolyl-, Benzofuranyl-, Benzothiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist, in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
ersetzt sind, 

oder eine 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyridinyl-, 1,4-Dihydro-4K)xo-pyridinyl-, 2,3-Dihydro-3- 
oxo-pyridazinyl-, 1 ^.S^-Tetrahydro-S.e-dioxo-pyridazinyl-, 1,2-Dihydro-2-oxo- 
pyrimidinyl-, S^-Dihydro^-oxo-pyrimidinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,4-dioxo-pyrimi- 
dinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyrazinyI-, 1 ^^^-Tetrahydro^.S-dioxo-pyrazinyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-indolyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranyh 2,3-Dihydro-2-oxo-1 H-benzimida- 
zolyl-, 2,3-Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinolinyl-, 1 ,4-Dihydro- 
4-oxo-chinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, 1,4-Dihydno-4-oxb-cinnolinyl-, 1,2 
Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,4-Dihydro-4-oxo-chinazolinyl-, 1,2,3,4-Tetrahydro-2,4- 
dioxo-chinazolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxochinoxalinyl-, 1 ,2,3 f 4-Tetrahydro-2,3-dioxo- 
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chinoxalinyl-, 1 ,2-Dihydro-1 -oxo-phthalazinyl-, 1 ;2,3,4-Tetrahydro-1 ,4-dioxo- . 
phthalazinyl-, Chromanyl-, Cumarinyl-, 2,3-Dihydro-benzo[1 ,4]dioxinyl- oder 3,4- 
Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyI-Gruppe zu verstehen ist, 

5 wobei die vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen durch R 10 bis R 14 sub- 

stituiert sein kOnnen, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

wobei, soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyh 
Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein k6nnen, 

10 

sowie die am Ringstickstoffatom in 9-Stellung des XanthingerQstes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

sowie die Derivate, in denen die 2-Oxch, die 6-Oxo- oder die 2-Oxo- und die 6-Oxo- 
15 gruppe des XanthingerQstes durch Thioxogruppen ersetzt sind, 

mit der Mafigabe, dali die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2rHydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
20 methyl- oder Benzylgruppe, .:■«,, 

;R> eine Methylgruppe, 

r R 3 eine Qi^-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bnomatom 
25 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl-, 3-Chlon-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

und 

30 

R 4 eine Piperazin-1 -ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
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und mlt der MaBgabe, daB die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 

* 

5 R 2 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, . * 

R 3 eine Methylgruppe : x . >: , - ^ ' 

und- . 

10 

R 4 eine 3-Aminopropyl-, 3r[Di-(Ci^-alkyl)amino]-propyl- f 1 -Phenyl-3-[di-(Ci-3- 
alkyl)amino]-propyh 1-Phenyl-3-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-(4rChlor- 
phenyl)-3^dimethylamino}-propyh 1 -Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl- f 
1-(3-Methoxyphenyl)-3-(dinriethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe dar- 
15 stellen, ausgeschlossen sind, 

und mit der MaBgabe, daB die Verbindung 

1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocyclohexyl)-xanthin 

20 

ausgeschlossen ist f - • 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
25 2. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaB Anspruch 1 , in der 
R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci^Alkylgruppe, 

30 

eine C3^-Alkenylgruppe, 
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eine C^-Alkenylgriippe, die durch eine C^rAlkyloxy-carbonylgaippe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

5 eine C^Cycloalkyl-Ci^-alkyl-Gruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

10 eine Phenyl-Ci4-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

is eine \C1_4-AIkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyl-, C^Cydoalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, C^-AIkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2-Tri- 
fluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 

20 CyanrCi-^al^ Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci^- 

alkylpxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, 
Qi-rA^ Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-Ci^- 
alkylpxyr, : j^irpjidiri^l -yI-carbonyI r Ci-3-alkylo^-, Piperidin-1 -ylcarbonyl-Cli-37 
• alkyloxy-, Moipholin^-ylrarton^ Methylsulfanylmethoxy-, 

25 Methylsulfinylmethoxy-, lyiethylsulfonylmethoxy-, C^Cycloalkyloxy- oder C3- 

6-Cycloalkyl-Ci-2-alkyloxygnjppe, 
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eine Carboxy-, Ci^AIkyloxycarbqnyl-, Cart)oxy-Ci-3-alkyl-, C«-Alkyloxy- 
carbonylTCi-3-alkyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci.2- 
alkyl)aminocarbonyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogruppe, 
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eine Nitro-, Amino-, Ci.2-Alkylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-, Cyan-Ci-2- 

alkylamino-, [N-(Cyan-C 1 . 2 -a!lcyl)-N-C 1 .2-alkyl-amino]- f Ci.2-Alkyloxy-carbonyl- 

Gi-2-alkylamino-, Ci-2-Ajkyl-carbonylamino-, Ci-2-Altyloxy-carbonylaminp-, Ci. 

3-Alkylsulfonylaminc>- f Bis-fC^a-alkylsulfonyO-amino-, Aminosulfonylamino-, 

Ci.2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-sulfonylamino-, 

Morpholin-4-yl-sutfonylamin(>/(Ci-r^ (C1-2- 

^kyloxy^rbonylamino)carbonylamino- f Aminocarbonylamino-, Qi-2-A!kyl- 

aminocarbonylairiino-, PKCi^aJkyl)aminocarbonylaminc^ Oder Morpholin^4- 

ylcarbonylamino-Gruppe, .. . - -;, r ^>.*^ 

< . . . . - 

eine 2-Oxorimidscolidin-l-yl-, 3rMethyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl- f 2i4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yh 3-Methyl-2 f 4<lioxo-imidazolidin-1-yl-, 2,5-Dioxo- 
imidazolidin-1-yI-, 3-Methyl-2,5-dioxo-imidazolidin-1-yl- f 2-Oxo-hexahydro- 
pyrimidin-1 -yl- Oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1 -yl-Gruppe, 

\ ■ ■ . •* . 
oder 

eine Ci-2-Alkylsulfanyh Ci-2-Alkylsulfinyl-, d.^Alkylsulfonyl-, Aminosulfonyl-, 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder DKCi-2-alkyl)aminosu.lfonylgruppe f 

und R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein kdnnen, ein Wasserstoff^ 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1,3- 
Propylen- oder 1 ,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci-3-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci-2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)amino- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist, 
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eine Phenyl-C 2 -3-alkeny!gruppe, wobei der PhenyJteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 

eine PhenyI-(CH2)fn-A-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder CvrAlkyloxyiminomethylen- 
Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 ,wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Phenylteiles durch eine -O-CO-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH-, -N=CH-0- oder 
-0-CH 2 -GOrNH- Brticke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brficken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

eine #lpiyl-(C^ der der Phenylteikdurch R 10 bis Rl 2 

substituiert tog wobei R -5 bis, R^m.und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder C^AIkyloxygruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiertist, bedeutet, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthy|ethyignjppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chnomen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 
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eine Heteroaryl-Ci^alkylgoippe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imidazolyl-.Triazolyl-; Furanyh Jhienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl- Ispr 
thiazolyl-, Pyridyl-, Pyridazinyh Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyl-, 
2 f 3-Dihydip-2-oxo-1Af benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofiiranyl-, 2,3-Dihydro- 
benzofuranyl-, Benzoxazojyl-, 2,3-Dihydro-2-<)xo-benzoxazolyl- f Benzoisqxazolyi-, 
Benzothiophenyh Benzothiazolyl-, Benzoisothiazblyl-, Chinolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2- 
oxo-chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, China- 
zqliriyl-, l ^-Dihydip-^xoHDhinazolinyl-, 1 ,2 : Dihydrc)r1;K)x^ 
rinyl- Oder 3 f 4-pihydro^^xo-2/r/-benzo[1 f 4]ox^nyl^Gruf)pe -zu ^^yerstehefi ist, 

wobei die vorstehend erwfihnten Heteroarylgruppen an Kohlenstoffatomen 
durchein Fluor-, Chlor- Oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifluormethyl-, 
Cyan-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert sein konnen unddie Iminogruppen der 
vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein konnen; 

eine Furanyl-A-CH2-, Thienyl-A^CHr, Thiazolyl-A-CHr oder Pyridyl-A-CHrGruppe, 
wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Furanyl-B-CH;r, Thienyl-B-CHr, Thiazolyl-B-GH 2 - oder Pyridyl-B-CH2-Gruppe, 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Ci-4-AIkyl-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3^-Cycloalkyl-(CH2) m -A-<CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 
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eine Cs^-Cycloalkyl-^HaWBKCHaJn-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2)n-Gruppe f in der R 21 eine Ci-rAlkyloxycarbonyh Aminocarbonyl-, 
... 5 Ci- 2 -Alkylaminpcarbonyl- f Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyh Pyrrolidin-1-yl-carbonyK 
Piperidin-1-yl-carbonyf- oder Moiphqhn-4-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-D-C^-alkylgruppe, in der der Phenylteii gegebenenfalls durch ein Fluor- 
10 , Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, trifluormethyl- oder,Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
gruppe bedeutet, --vr 

eine durch eine Gruppe Rg substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

15 

Ra eine Cyano-, Carboxy-; Ci-3-Alkyloxy-carbonyh Aminocarbonyl-, Cf-rAlkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

20 eine durph eine Gruppe Rb subjstituierte C^-Alkylgruppe, wobei 

) Rb eine Hydroxy-, Ci-3-AlkyIoxy-, Amino-, C^-Alkylamino, Di-(Ci-3-alkyl)- 
any09~« , Pyrro|idin-1-yh Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 
Methyl-piperazin-1 -yl- oder 4-Ethyl-piperazin-1 -yl-Gruppe darsteilt und durch 
25 mipdestens zwei.Kphlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stellung des 

XanthingerQstes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

30 R 2 ein Wasserstoffatom, 



* eine C^AIkylgruppe, 
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eihe C^-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine (WCydpalkylgruppe, 

eine Cs^ydoalkyl-Ci^-alkylgruppe, 

• eine Tetrahydrofuran-3-yl- f Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl- f Tetea- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyh Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder Tri- 
fluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C-u-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyh Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C 2 ^-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
seinkann, 

eine Phenylcarbonyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwahntdefiniert ist, 
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eine F uranylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- Oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine CM-Alkyl-carbonyl-Ci. 2 -alkyl-Gr u Ppe» 

5 

eine C^Cycloalkyl-^rbonyl-Ci.a-alkyl-Gruppe, 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgrtippe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
10 Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, ■ 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist oder 

• • • ; \ 

15 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend 
erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des Xanthingerustes isoliert ist, 

20 R 3 eine C 2 -6-Alkylgruppe, 

eine C^rAlkenyfgruppe, 

eine C^AIkenylgruppe, die durch ein Fluor- Chlor- oder Bromatom oder eine 
25 Trifluormethylgruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch idie Gruppe Rc substituierte Ci^Alkylgiuppe, wobei 

30 

R c eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgruppen substituierte C3. 
6-Cycloalkylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine Oder zwei Methylgruppen substituierte C&s- 
Cycloalkenylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, durch eine 
. 4 Methyl-, Trifluormethyl-, Cyan, Nitro-, Amino-, Hydroxy-, Methoxy-, 

Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituierte Phenylgmppe, 

. eine. Phenylgruppe, die durch zwei Fluoratome substituiert ist, 

■* . * . . - ■ * . 

eine Naphthylgruppe oder 

• eine gegebenenfalls durch eine Methyl- oder Trifluormethylgruppe substi- 
tuierte Furanyh Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyh Thiazolyl-, Isothiazolyl- oder 
Pyridylgruppe bedeutet, 

eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl-, 
Trifluormethyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxy- 
gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Naphthylgruppe 

oder eine Phenyl-C2-3-alkenyl-gruppe 

und 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-SteIlung durch eine Amino-, Methylamino- 
oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Amfnomethylgruppe substituiert ist, 
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eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist,« 

eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung Oder in 4-StelIung durch eine Amino-, 
5 Methylamino-, Dimethylamino- Oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonylmethyl]7 
aminogruppe substituiert ist> wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, ■ • 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
10 Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(C 1 . 2 -alkyl)aminocart)onyl-, Pyrrolidin- 
1-yI-carbonyI-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyh (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyI- 
Gruppe substituiert ist, 

is eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 

5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

. *. . * 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mifc in 5-Stellung durch eine -CHz-CHrBrucke ersetzt 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 6-SteIlung durch eine ^H 2 -CH2-Bracke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 4-Stellung zusam- 
30 men mit einem Wasserstoffatom in 6-StelIung durch eine -CH2-CH2-BrQcke ersetzt 
ist, 
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eine Piperidin-1 -ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-3-yl- Oder Piperidin-4-ylgruppe, 

5 eine Piperidin-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, >v\ 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-SteIlung oder in 4-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, ■ i \ t : : >-'#rw <it£v& 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgertlst durch eine oder zwei Methylgruppen 
substituierte Piperazin-1 -yl- oder [1 ,4]Djazepan-1 -ylgruppe, 
eine 3-Imino-piperazin-1-yK 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino-[1 ,4]diazepan- 
1 -ylgruppe, 

15 . 

eine [1,4]Diazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3^-Cycloalkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
20 Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
isoliert sind, 

eine N-(C3^-Cycloalkyl)-N-(Gi.ralkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
25 eine Amino-, Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die 
beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome 
voneinander isoliert sind, 

eine C^Cydoalkyi-aminogaippe; in der der Cycloalkylteil durch eine Aminomethyl- 
30 oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 
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eine N-(C3^-CycIoalkyl)-N-(Ci-ralkyl)-aminogajppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine C3^-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogaippe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N^Ca-e-Cycloalkyl-Ci-a-alkyl^N^Ci^-alkylJ-aminogruppe, in derder Cyclo- 
alkylteil durch. eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine CM-Alkylgruppe und -i 

R 16 eine 2-Aminoethyl-, 2-(Methylamino)ethyl- oder 2-(Dimethylamino)- 
ethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil jeweils durch eine oder zwei Methyl- 
oder Ethylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkyl-aminocarbonylr 
, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1-yl- 
carbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe substituiert sein kann, 

eipe Amjnqgruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyrro|idin73-yl-, Piperidin-3- 
yl-, Piperidin-4-yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-2-yl- 
q|^y>,.|^^ir^)1cne^hyi- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine Ci.rAlkylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine PyrTolidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin- 
2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-yImethylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-propyl-, 3-Methylamino-propyl- oder 3-Dimethylamino-propylgruppe, in 
der der Propylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine 4-Amino-butyl- 4-Methylamino-butyl- oder 4-Dimethylamino-butylgruppe, in der 
der Butylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 
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eine Ci.2-Alkylgaippe, die durch eine 2-Pyrrolidinyh 3-Pyrrolidinyh 2-Piperidinyl- f 3- 
Piperidinyl- Oder 4-Piperidinylgruppe sgbstituiert ist, 

5 eine 3-Amino-2-oxchpiperidin-5-yl- oder3-Amino-2K)XCHl-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, , . v , . . c , . 

eine C3-6-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Aminomethyl- oder Amindethyl^ 
gruppe substituiert ist oder ■ ■ . , •.. ^. . %, * . ... t ,~"^ 

eine C^6^yclQalkyl-Ci.2-alky(gruppe, in derderCycloalkylteil durch eine Amino-, 
Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit hichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyh 
15 Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

mit der Maflgabe, daft die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
20 methyl- oder Benzylgruppe, 

R? eine Methylgruppe, 

R 3 eine Ci-5-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom 
25 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl- f 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 



und 

30 

R 4 eine Piperazin-1-ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
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deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
3. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSft Anspruch 1 , in der 
R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci^-Alkylgruppe, 
eine C^-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
eine C^-Alkinylgruppe, 
eine Phenylgruppe, , 

eine Phenyl-C-M-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oderzwei Fluoratome, 
ein oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Butyl-, 
Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycarbonyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

gjne ?-Phenyle|h^^ der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, - 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-,, Aminocarbonyl-, Aminosulfqnyl-, Cyan-, Hydroxy-, tyiethoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yfoxy-, Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitrp-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfonyl)-aniino-, Aminocarbonylamino-, 
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Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino)thiocarbonylamino- f (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbqnylmethylgmppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
5 pder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, ,. . /v ,j { . 

10 

eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe f -V: 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 

15 eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-; Pyridylmethyh Benzo[d]isoxazolylmethyl-, - • 
Benzo[d]isdthiazolylmethyl-, (1f/-lndazoI-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
20 gruppe substituiert sein kann, 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, 

25 eine (1,2-Dihydro-2-oxo-chinolin-4-yl)methylgruppe, 

eine Chromen-4-on-3-ylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
. 30 gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substitujert 
sein kann, 



i 



) 
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eine Thienylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methyigruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-StelIung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

eine Eth^nylgruppe, t , 

;0jne 2rPjgpe^ r 
eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl7Ci^-a|kylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl- 
oder Methpxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgaippe, 



eine 2-Phenylethenylgruppe, 
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eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder Di- 
5 methylaminogaippe substituiert ist, .• 

i . ... 

eine C^AIkenylgruppe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl- pder 1fpyclohexen-1-ylmethylgruppe, 

10 

eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1 -yl- oder 2-Pentin-1-ylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

15 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 
eine Naphthylgruppe, 

20 eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

eine Naphthylmethylgruppe, 

25 eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Furanylmethyl- oder f hienylmethylgruppe oder 

■ • - • * * 

eine Cyclopropylmethylgruppe und 

30 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 
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eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, . 
eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

5 

eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung Oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1 -yl)carbonylmethyl]- 
aminogruppe substituiert ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zus§tzlich durch eine 
Methyigruppe substituiert sein kann, 

10 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teii zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Aminc>-piperidin-1-ylgruppe, in der der ;Piperidin~1-yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
15 lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-yIgruppe, in derein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHrCHrBrucke ersetzt 
ist, 

20 

eine Fiperidin-l-^gruRpe, dje durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 
einePipsn^iM^ 

25 eine 1-Amino-piperidjn-3-yl- oder 1-Aminp-piperidin-4-ylgruppe, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, 
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eine [1,4]Diazepan-1-y!gruppe, die in 6-Stellung,durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine 3-Aminopropylgruppe, ^> 

eine Cydqhexylgruppe, die durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino^yclopropylaminogmppe, v 

eine 2-Amino^yclobutylaminpgruppe > , ^ ,. , , ; 

**■ * i 

eine 2-Amino-cyclopentylamino- oder 3-Amino-cyclopentylaminogruppe, 

eine 2-Amino-cyclohexylamino-, 2-(Me%lamino)-cydohexyIamino- oder 3-Amino- 
cyclohexylaminogruppe, 

eine Nr(2-Aminocyclohexyl)-methylaminogaippe, 
eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethyl- 2-(Methylamino)ethyi- oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 
gruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder zwei Methylgruppen oder 
durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl- 
oder Pyrrolidin-1-ylcarbopylgruppe substituiert sein kann, 

oder eine Amino- oder Methylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine 
PyrroIidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-2-ylmethylgruppe 
substituiert ist, bedeuten, 



- ) 

WO 02/068420 

- 328 - 

wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

mit der MaRgabe, da(J die Verbindungen 

3-Methyl-7-(2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 

3-Methyl-7-(2-methyl-2-propen-1ryl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 

10 S-Methyl-y-benzyl^piperazin-l-ylJ-xanthin, 

1 J-Dibenzyl-3-methyl^-(piperazin-1-yl)-xanthin und 

1 ,3-Dimetbyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 

15. 

ausgeschlossen sind, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

20 4. Verbindungen der.aHgemeinen Formel I gemafi Anspruch 1, mit der Maftgabe, 
K daft die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
pder [1 i4]D|azepanTl rylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

25 5. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSft Anspruch 2, mit der Maligabe, 
daft die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
oder [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

30 6. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSR Anspruch 3, mit der Maftgabe, 
daft die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
oder [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
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deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Saize. 

7. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemali Anspruch 1 , in der 

R 1 ein Wasserstoffatom, . . 

eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eine C^AIkenylgruppe,: . /—,..,-: 

eine C^-Alkenylgaippe, die durch eine Gi- 2 -Alkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ca-e-Alkjnylgruppe, 

eine C3-6-Cycioalkyl-Ci-3-alkyl-Gruppe f 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom Oder durch eine 
Methyl-, Trifluormethyh Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann; 

eine Phenyl-C^-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Ci^-Alkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyl-, C3^-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, Ci-4-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-l-yloxy-, 
Cyan-Ci-ralkyloxy-* Ci-2-Alkylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci^- 
alkyloxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Aminocarbonyl-C^-alkyloxy-, 
Ci.2-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-Ci^- 
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alkyloxy-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-Ci^alkyloxy- f Piperidin-1-ylcarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci-3-alkyloxy- f Methylsulfanylmethoxy-, 
Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, C3-6-Cycloalkyloxy- oder 
Ca^-Cycloalkyl-Ci-ralkyloxygaippe, 

eine Carboxy-, Ci^-Alkyloxycarbonyl- f Carboxy-d-ralkyl-, Ci-rAlkyloxy- 
cartx>nyl-Ci^-alkyl- f Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl- f Di-(Ci-2- 
alkyl)aminocarbonyl- f Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogaippe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci-2-Alkylamino-, Di-(Ci. 2 -alkyl)amino-, Cyan-C^alkyl- 
amino, [N-(Cyan-Ci.2-alkyl)-N-Ci.2-alkyl-amino]-, Ci-2-Alkyloxy-carbonyl-Ci. 2 - 
alkylamino-, Ci.2-Alkyl-carbonylamino-, Ci. 2 -Alkyloxy-carbonylamino-, 
Alkylsulfonylamino-, Bis-CC^alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, 
C^AIkylamino-sulfonylamino-, DKCi^alkyOamino-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci.2-AJkylamino)thiocarbonylamino- f (Ct.jr 
AlkyIoxy-carbonylamino)carbonyiamino- f Aminocarbonylamino-, d-s-Alkyl- 
aminocarbonylamino-, DKCi-2-alkyl)aminocarbonyIamino- oder Morpholin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, 

ejne 2 r Oxc^imidazoH SMWethy^^ 2,4-Dioxp- 

imidazolidin-1 -yl- f 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1 -yh 2,5-Dioxo-imidazo- 
, ^Jidin^ 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1 * 

: ; yk oder 3HWethylr2^ 

oder 

eine Ci-2-Alkylsulfanyl-, Ci_2-Alkylsulfinyh Ci.2-Alkylsulfonyl-, Amjnosulfonyl-, 
Ci-rAlkylaminosuIfonyl- oder DKCi-2-alkyl)aminosuifonylgruppe f 

und R 11 und R 12 , die gleich oder yerschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
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eine. Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 sofem diese an benachbarte Kohlenstoflatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 
5 pylen- oder 1 ,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine PhenyI-Ci-3-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci.2-Alkyloxy- 
carbonyl-, ^inocartjonyl-^ oder Di-(C1-2-alkyl)amino,- , 

carbonyl-Gruppe substituiert ist, % j . ... : ^^^^b^fx^^r 

eine Phenyl-C 2 ^-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor-ioder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, s ■ 

15 eine Phenyl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 : 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwShnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydnoxyiminomethylen- oder Ci-2-Alkyloxyiminomethylen- 
Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

20 ..." • ' 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R?° bis R 12 wie vorstehend erw§hnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 

25 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Phenylteiles durch eine -O-CO-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH-, -N=CH-0- oder 
-O-CH2-CO-NH- BrQcke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brticken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kSnnen, 

30 eine PhenyHCH 2 ) m -B-(CH 2 )n-Gmppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 

substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwShnt definiert sind und 
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B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- Oder C^AIkyloxygruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, 

5 eine Naphthylmethyl- oder Naphthyiethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl- t Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 

10 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe; wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imidazolyl-, Triazolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyi-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothia- 
zolyl-, Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolylr, Benzimidazolyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-1W-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofuranyl-, 2,3-Dihydrobenzo- 
15 furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
tbiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyl-, Ghinolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo- 
chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazoiinyl-, 
1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1 ,2-Dihydro-1 -oxo-phthalazin-4-yl-, Cumarinyl- oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

20 

m ir ji. -x^obej jJif vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen an Kohlenstoffatomen 

durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifluormethyl-, 
* Cyan-, Aminpcarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 

Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
25 f rifluormethoxygruppe substituiert sein konnen und die Iminogruppen der 

vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 

substituiert sein kannen, 

eine Furanyl-A-CHjr, Thienyl-A-CH2-, Thiazolyl-A-CH2- oder Pyridyl^A-CH2-Gruppe, 
30 wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, 
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ejne Furanyl-B-CH^, Thienyl-B-CHr, Thiazolyl-B-CHr oder Pyridyl-B-CH 2 -Gruppe, 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist f 

eine Ci^-Alkyl-A-fChyn-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
5 sind, 

eine C3^-^cloalkyl-(CH2) m -A T (CH2)n-Gruppe > wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, t .,•,•>>.< v A . >sm^: k 

10 eine C^yplpal W > 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 )n-Gruppe, in der R 21 eine Ci-rAlkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
Ci:2-Alkylaminocarbonyh Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin-1 -yl-cart>onyl-, 
15 Piperidin-1-yl-carbonyl- Oder Mbipholin^-yl-carbbnyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend enwahnt definiert sind, 

eine PhenyMD-Ci-y-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substi- 
20 tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyf- 
gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte CM-Alkylgruppe, wobei ' 

25 R a eine Cyano-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.2-AIkyl- 

aminocarbonyl-, Di-(Ci_2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl- f 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe R b substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei 

30 

Rb eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, Ci^-Alkylamino- f Di-(Ci^-alkyl)- 
amino-, Pyrrolidin-1 -yl-, Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 
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Methyl-piperazin-1 -yl- Oder 4-Ethyi-piperazin-1 -yl-Gruppe darstellt und durch 
mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stellung des 
Xanthingertistes isoliert ist, 

- 5 oder eine Amino- bder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

10 , • . . 

eine C 2 -4-Alkenylgruppe, ?. ■ 

eine C^-Alkinylgruppe, 

15 eine C3-6-CyGloalkylgruppe f . . 

eine C3^Cycloalkyl-Ci-3-alkylgruppe, 

eine Tetrahydrc>furan-3^yl-, Tetrahydropyran-3-yh Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
20 hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

. ejne phenylgmppis, d^ Chlorr oder Bromatom oder 

durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethbxy- oder 
Trifluormethqxygruppe substituiert ist, 

25 r • ,. . ... - • ,, ,, . • 

eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe f in derder Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Dffluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

30 eine Phenyi-C^-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 
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eine Phenylrarbonyl-Ci. 2 -alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend. 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylc«rt)onylmethylr f Thi^ TTiiazolylca^ 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-carbonyl-Ci-2-alkyl-Gruppe, 

eine C3-6-Cycloalkyl-carbOnyl-Ci-2-alkyl-Gruppe, 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Gu-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend 
erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des XanthingerQstes isoliert ist, 

R 3 eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte 
C3- 7 -Cydoalkylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cycloalkenylgruppe oder 

eine Arylgruppe oder 

5 • " ■ 

eine Furanyh Thienyl-, Oxazolyh Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isqthiazolyl-, 
Pyridyl-, Pyridazinyh Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwShnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
Ci^-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder - 
10 durch eine Trifluormethyl-, Cyan- oder Ci-3-Alkyloxygruppe substituiert sein 

kOnnen, . 

eine C^-Alkenylgruppe, 

15 eine durch ein Fluor-,: Chlor- oder Bromatbm, oder eine Trifluormethylgruppe 
substituierte C^AIkenylgruppe, 

eine C3-8rAlkinylgruppe f 

20 eine. Arylgtpjppe oder 

: eine Aryl-£ 2 ^ -.- . • !( 

V;',t;.V---.o..?L'V - f V. ? ' " : ; "V ■ J :''- ■ •' ■■ ■ ■;■ 

und ; • , \: ■ •• ,-* 

• 25 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-l-yigruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNR<r 
Gruppe substituiert ist und zusStzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

30 Re ein Wasserstoffatom oder eine C^-Alkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkylgruppe bedeutet, 
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eine Piperidin-1 -yl- Oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung Oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Giuppe substituiert ist und zusStzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
5 erwShnt definiert sind, : 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci«2-AIW-aminocarbonyh DKCi-ralkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin- 
Iryl^rbpriyh (^-Cyan-pymolidin-l-yl-Jcarfeonyl-, Thiazolidin-3-yl-cartonyl-, (4-Cyan- 
10 thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-yicarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

15 • ■ 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgrupperin der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder DKCi-3-alkyl)-amino- 
20 gruppe substituierte Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am Kohlenstoffgerilst der Piperidin-1 -yl- oder Hexa- 
hydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrtlcke ersetzt sind, wobei 
diese Briicke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthait, wenn die zwei Wasserstoffatome 
sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, 
25 wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen befinden, oder 
1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an Kohlenstoff- 
atomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen befinden, die 
durch zwei Atome getrennt sind, 

30 
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eine Azetidin-1 -yl-, Pyrrolidin-1 yh Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci. 3 -alkyl- oder eine DKCi^-alkyl)- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

5 eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerQst durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1 -yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1 -yl- oder 5-lmino- 
[1 ,4]diazepan-1 -ylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgaippen substituierte [1 ,4]Diaze- 
: 10 pan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci-3- 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

is eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, C1.3-Alkylamino-C1.3- 
alkyl- odeneine Di-(Gi^-alkyl)amino-Ci^-aIkylgruppe substituiert ist, 

eine C3-rCycIoalkyl-Ci-ralkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Cr4-AlkylamincH oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

20 

^ne ? C^Cyclqal^ in der der Cycloalkylteil durch eine AminorCi_3- 

alkyl-, Ci^^kylaminp-Ci^-alky!- oder eine Ph(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgrupf)e . 
substituiert ist, Cii . . 

25 eine C3-rCycloaIkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, C1-3- 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

30 eine N-(C3.7-Cycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci- 3 -alkyl)-aminogruppe substituiert ist> wobei 
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die beiden Stickstoffatpme am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine C3.7-Cycloalkylaminogruppe, in derder Cycloalkyfteil durch. eine Aminp-Ci^- 
5 alky)-, Ci^-Alkylamino-C^alkyl- oder eine DKQ W Tialkyl)amin(>Ci^alkylgruppe 
substituiert ist, , , ; ; 

eine N^Ca-T-CycIoalkyl^N^C^-alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Pi^-alkyl- f Ci^^MaminorC 1?3T alfcy|r oder : elne PKQi^|isy[)^t!]l@^^ 
10 alkylgruppe substituiert ist, ; : . t , v ,;^>^^. : % t v 0 .>.; : ^ 

eine C3-rPycloalkyl-Ci-2-alkyl-aminogruppe f in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

is eine N-(C3i7-Cydoalkyl^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci^-AIkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminqgruppe substituiert 
ist, 

■ . '* * . , • 

eine Ca-rCycloalkyl-Ci^alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
20 Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cydoalkyl-Ci-ralkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Cva-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)- 
25 amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci^-Alkylgruppe und 

30 

R 16 eine R 17 <^-3-alkylgruppe darstellt, wobei der C 2 -3-Alkylteil geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci^-Alkylgaippen, die gleich oder verschieden sein 

( 
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konnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-rAlkyl- 
aminocarbonyl-vDKCi.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyirolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)carbonyh Piperidin-1-ylcarbonyt- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
5 substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe darstellt, 

». 

•j • 

eine durchden Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

10 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyh Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yh PyiTolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yI- 
, Piperidin-2-ylmethyI-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fur R 20 erwShnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
15 Alkylgruppen substituiert sein kOnnen, 

• v ■ . • • - ■• • , 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei diafur R 20 erwahn- 
20 ten Reste jeweils durch eine . oder zwei Ci.3-Alkylgnjppen substituiert sein 

fe - konnen, 

, r £ine.$^ in der der Q^-Alkylteil geradkettig ist und durch deri^Rest 

R? 5 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder.zwei Qi^-Alkylgruppen 
25 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, C^AIkylamino- oder Dh(Ci^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amjno-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2~oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, . 
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eine PyrroIidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydnoazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-StelIung durch eine Amino-, C^AIkylamino- 
oder Di-(Ci^alkyl)aminogaippe substituiert ist f 

5. oder eine Azetidin:-2-yl-Ci-2-alkyK Azetidin-3-yl-Ci_2-alkyl, Pyrroiidin-2-yl-d.ralkyl-. 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-C!^^!-, Piperidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-3-yk 
PiperidinTS-yi-Ci-ralkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-^ylrPi.^all^lgruppe, wobei 
die. vorstehend erwShnten Gruppen jeweils durch eine pderzwei Qi^^|fylgruf)pen . 
substituiert sein kfinnen, bedeuten, 

10 

wobei unter den bei der 4 Definition der vorstehend genannten Reste en/vahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, wejche unabhangig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
gleich oder verschieden sein konnen uhd Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
is eine Trifluormethyh Cyan-, Nitro-, Amines, C^AIky!-, Cyclopropyl-, Ethenyh 
Ethinyl-, Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppie 
darstelltund 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
20 Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, . 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

8. Vertoindungen der allgemeinen Formel I gemaS Anspruch 1, in der 

25 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-4-Alkylgruppe, 
30 eine C^-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine C^AIkioylgixippe, 

eine Phenyl-C^-alkyl-Gruppe, in derder Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- Oder Bromatom, 

eine Methyl-, Ethyl-, Trifluormethyl-, oder Ethinylgruppe, 

. " : . eine Hydroxy-, Methoxy-, Ethoxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifljjorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propinr1-yloxy-, 
Cyan-Ci.2-alkyloxy-, Ci.2-Alkyl-sulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Car-boxy-C^ 
alkyloxy-, Ci-2-Alkyloxy-carbonyl^Ci.2-alkyloxy-, ^minocarbonyl-Ci^alkyloxy-, 
Ci.2-A(kyl-aminocarbqnyl-Ci.2-alkyIoxy-, Di-(Ci. r aIkyl)aminocarbonyl-Ci.2- , 
alkyloxy-, Pyrrolidin-1-ylcarbonyI-Ci.2-alkyloxy-, Piperidin-1rylcarbonyl-Ci-2- 
alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci-2-alkyloxy-gaippe, 

eine Carboxy-, C^AIkylpxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci_2-Alkylamino- 
carbpnyl-, pi^Ci-ralkylJaminpca Mqiphplin-4-ylcarbony^ 
Cyanogruppe, 

pine Nitro-, Amino-, Qi-rAlkylgminor, Di r (Ci.2-alkyl)amino-, Cyan-Ci-2-alkyl- • 
amino-, [N-{Cyan-Ci-2-alkyl)-N-methyl-amino]- f C1.2-AlkyIoxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci-2-Alkyl-carbonylamino-, Ci.2-Alkyloxy-carbonylamino-, C1.2- 
Alkylsulfonylamino-, Bis^C^-alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, C1- 
2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-sulfonylamino-, Morpholin-4- 
yl-sulfonylamino-, (Ci-2"Alkylamino)thiocarbonyIamino-, (Ci : ^AIkyIp^-carbon- 
ylamino)cart)onylamino-,Aminocaitonylamin C 1 . r AIMaminocarbonyl- 
amino-, pi-(C 1 . 2 -alkyl)aminocarbonylamino- oder Morpholin-4-yl-carbpny|- 
amino-Gruppe, 
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eine 2-Oxo-imidazolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2<>xp-imidazolidin-1 -yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yK 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1 -yK 2,5-Dioxo-imida- 
zolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2 f 5-dioxc>imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin- 
1-yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrim|din-1-yl-Gruppe f 

5 , .. ... • . .; _ • ■ • . . • •-, - ' 

oder \ . , : ...... v . , .... - 

eine Ci.2-AlkylsulfanylvQi-2-A^ Aminpsulfbn^ 
Ci-2-Alkylaminosulfbnyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)aminosulfonylgruppe, 

10 . 

r und R 1 1 und R 12 die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, . • 
Fluor-, Chlpr- oder Bromatom oder 

;/ eine Methyl-, Cyan- oder Methoxygruppe; 

15 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine MethylendioxyrGruppe bedeuten, . 

eine Phenylmethylgruppe, in derder Methylteil durch eineCarboxy-, Methoxy- 
20 carbonyl- oder Aminocarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in derder Ethylteil durch eine Carboxy-, Methoxy- 
carbonyl- oder Aminocarbonylgruppe substituiert ist, 

25 eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy-, Hydroxyimino- oder Methoxyiminogmppe substituiert ist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in derder Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy- 
gruppe und eine Methylgruppe substituiert ist, 

30 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in derder Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine 1 -(Phenylcarbonyl)ethyl- oder 2-(Phenylcarbonyl)ethyIgruppe, 
eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch eine Methyl-, Nitro-, Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Cyan-, 
Aminocarbonyl- oder Aminosulfonylgruppe substituiert sein kann, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe 

eine Oxazolylmethyl-, Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo- 
furanylmethyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[dJisothiazolylmethyK (1H-lndazol-3-yl)methyh Chinolinylmethyl-, (1 ,2- 
Dihydro-2-oxchchinolin-4-yl)methyl-, Isochinolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydro-1 -oxo- 
isqchjpolin^ Cjnnojjnylmethyl-, Chinazolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydn>2-oxo- 

cNnaz^ Cumarinyl- 
methyl-Gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe 
substituiert sein 

eine Chinolinylmethyl- oder Isochinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische 
Teij jeweils durch eine Cyan-, Nitro-, Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, 
Aminocarbonyl- oder Aminosulfpnylgruppe^substituiert ist, 

eine.Pyrrolylethyl-, TriazolylethyK Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyndylethyk 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, 
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eine Furanylcarbonylmethyl-,,Thienylcarbonylme% Thiazolylcarbonylniethyl- oder 

"'.-■/*•■■**'■* 

Pyridyirarbonylmethylgoippe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
5 oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, oder 

io einePropylgwp^ 

oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, ■ 

4 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 
15 eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 
R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci^-Alkylgruppe, 

20 

eine Ethenylgruppe, j. 

eine 2-Propen-1-yl- oder 2-Propin-1-ylgruppe, 

25 eine C^Cycloalkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

i« 

30 eine Phenylgruppe, 
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eine Phenyl-Ci.4-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chloratom, 
eine Methyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
substituiert sein kann, ■ ■ 

5 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chlor- 
atom, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert sein kann, 

eine 2-PhenylethenyIgruppe, 

10 eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

eine Pyridylmethyl- oder Pyridylethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine C^Cycloalkyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
15 carbonylgruppe substituiert ist, oder . 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine C3-6-Cycloalkyl-, Cyan-, Carboxy-, 
Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

20 oder eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine C3-6-Cycloalkyl-, Cyan-, 
^ £arbp)^ oder Dimethylaminogruppe 

substituiert ist, 

R 3 eine C4-6-Alkenylgruppe, 

25 , t . . ... . 

. eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl-oder 1-Cydohexen-1-ylmethylgruppe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethylgruppe, in der der 1-Cyclopenten-1-yl-Teil durGh eine 
Methylgruppe substituiert ist, 

30 

eine 2-Propin-1 -yh 2-Butin-1 -yl- oder 2-Pentin-1 -ylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, die durch ein Ruoratom Oder eine Cyan-, Methyl- Methoxy- oder 
Trifluormethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgaippe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

5 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein Chlor-, 
Brom-.oder lodatom, oder eine Methyl-, Methoxy-, Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe 
substituiert sein kann, < 

10 eine Furanylmethyl- oder Thienyl^ . , , ... f ,,,, ,;, _ .. . >;/ v 

eine Cyclopropylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgnjppe, in der der Cyclopropylteil durch eine Methylgruppe 
15 substituiert ist, und £ 

R* eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

20 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe f in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
, Aminocarbbnyl-, Methylaminbcarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyh (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyI- 
25 Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-StelIung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 



30 



eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHrCHrBrflcke ersetzt 
ist, 
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eine Hexahydrbazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

5 eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- Oder 3-Amino-2-oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, .: ., ,,. - 

- eine [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durph eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

10 , ... v> . . - . ■. . ,, ;v 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

15 oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und ' * 

R 16 eine ?-AminoethyIgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
20 zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 

wobei soweit nichts anderes erw&hnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
25 Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

9. ,. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSft Anspruch 1 , in der 

30 ' 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
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eine Ci-4-Alkylgruppe, 
eine C^AIkenylgruppe, 
5 eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Qass-Alkinylgruppe, ; v „ *.<-.//. ■ ;> ■ ':'*:»> 

eine Phenyt-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenytteil durch ein oder zwei Fluoratome, 
10 ein oder zwei Chlpratome,, ein Brpmatpm, eine bis drei Mettiylg rupp^n, .e^^rfflyoir- 
methyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nftno-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycarbonylgnjppe 
substituiert sein kann, 1 

eine 2-Phenylethylgiuppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
15 Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, Cyanmethoxy-, 

20 (Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy* 
, Nitro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfonyl>amino-, Aminocarbonylamino-, 
Dimethylaminocarbonylamino-, (MethyIamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycarbonyl- 

25 amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino<3ruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

30 eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 



/ 
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, eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe, 

• eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 

.-5- . . 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

^ eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl- f 
Benzo[d]isothiazolylmethyl- f (1 H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso^ 

. . 10 chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
gmppe substituiert sein kann, 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, • 

eine (1 f 2-Dihydro-2-oxo-chinolin-4-yl)methylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thiehylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
-20 sein kann, , 

: eine ThjenylcailDpnylmethylgmppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
25 oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe: substituiert ist, oder 
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30 eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine 2-Oxopr6pylgruppe oder 
eine Amino: oder Benzoylaminogruppe, 
5 R 2 ein Wasserstoffatom, 

■ • . *> • 

eine Ci-e-Alkylgruppe, : . r ..;i i , 
eine Ethenylgruppe, •>■. 

10 

eine 2-Propen-1 -yl- oder 2-Propin-1 -ylgruppe, 
eine Phenylgruppe, 

is eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl 
oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, 

20 eine 2-Phenylethenylgriippe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert 1st, oder 

25 eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

R 3 eine C^AIkenylgruppe, 

30 eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl- oder 1 -Cyclohexen-1 -ylmethylgruppe, 

eine 2-Propin-1-yh 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1 -ylgruppe, 



( 
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eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom Oder eine Cyan-, Methyl- Oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

5 eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- ; 
atom oder eine Cyan-, Nitro- Oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

10 eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgruppe und 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
is ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe.substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

?. r eine 3TAmino-piperidin-l in der , der Piqeridin-1 -yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 

lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-StelIung zusam- 
25 men mit einem Wasserstpffatom in 5-Stellung durch eine -CH^CH^Brtlcke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gnjppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
tuiert ist, 

30 



eine [1,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 
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eine Cyciohexylgruppe; die in 3-Stellung durch eine Aminogaippe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

5 

pder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogaippe, in der ^ 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

10 > R 1 ^ eine 2-Aminoe^^ wpbej der Ethy^ 

zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeuten, 

15 wobei soweit nichts anderes erw§hnt wurde, die vorstehend eiwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, . 

deren Tautomere, Enantiomere; Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

20 10. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemali Anspruch 1 , in der 

R\ R 2 und R 3 wie in Anspruch 7 erwShnt definiert sind und 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
25 Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wpbei 

Re ein Wasserstoffatom-oder eine Ci^-Alkylgruppe und 

30 Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Alkylgruppe bedeutet, 



! 
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eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oderin 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci^-Mkylgaippen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 
5 . 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusStzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Qi.2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-aIkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-y!-carbonyl-, (2«-Cyan-pyrroIidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl- t Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
10 Gruppe substituiert ist, ■ : 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

15 eine 3-Amino-piperidin-l-ylgrtippe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-amino- . 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylr-gruppe, in denen 
20 jeweils zwei ^-Vyasserstpffato 

} * Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbriicke ersetzt -sind, 
Wpbei diese, Brticke 2 bis f> Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 
v ; atejmersich ^arn selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be^ 

25 finden, qder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
fjndeo, die durch zwei Atome getrennt sind, 

30 eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yh Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-C^-alkyh Ci^Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)- 
amino-C^-alkylgruppe substituiert ist, 
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eine C3-rCydoalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci^-Alkylamincxoder Di-(Cw- 
alkyl)-arTiinpgaippe substituiert ist, 

5 eine C^T-Cydqalkylgruppe, die durch eine Amino-C ^-alkyl-, Ci^Alkylamino-Ci.3- 
alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert 1st, : . 

eine C3-7H2ycloaIkyl-Ci r ^Ikylgmppe f in der der Cydpalk^teird 
3-A!kylamiho- Oder pi-(Ci^-alkyl)-aminogajppe substitujert ist, % ] , ^ 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der: Cydoalkylteil .durch eine Amiho-Ci. 3 - 
alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi4-a!kyl)amino-Ci^ralkylgruppe sub- 
stituiert ist, . 

15 eine C^T-Cycloalkylaminogruppe,. in der der Cydoalkylteil durch eine Amino-, C1-3- 
Alkylaminb- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogroppe substituiert ist, wobei die beiden 
Stickstoffatome am Cydoalkylteil durch mindestens zwei KohlenstofFatome 
voneinander getrennt sind, 

■ ■ • *' . ■ 

20 eine N-(C3-rCycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch 
eine Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alk^)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cydoalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

25 eine C3-7-Cydoalkylaminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch eine Amino-C.1.3- 
alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKC^alkylJamino^i-a-alkylgmppe 
substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch 
30 eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine DKCi^lkyOamino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 



( 
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eine Ca-y-Cycloalkyl-Ci^alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci- 3 -alkyl)-aminogruppe substituiert ist f i 

eine N-(C3-7^ycloalkyl-Ci.2-alkyl^^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, . " 

eine C^T-Gycloalkyl-Ci^alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 

eine Amino-Ci-3-alkyh Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 

alkylgruppe substituiert ist, 

■*i . . * ■ 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 
* ■ *. .■* . * \ •.».«.. 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine C^-Alkylgruppe und 

R' 6 eiije R 17 -C2^-alkyIgruppe darstellt, wobei der C^-Alkylteil geradkettig ist 
;u(5drdu^gin bis yier-pi^-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
konnen,,%ubs^ kann* oder durch eine Aminocarbonyl-, Qi_2-Alkyl- 

aminocarbonyl-, DKCi-2-alkyl)aminocarbonyh FVrrolidin-1 -yl-carbonyl- f (2- 
Cyanrpynx}lidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)carbonyh Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci^Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 
eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl- f Azetidin-3-ylmethyl- f Pyrrolidin-3- 
yh Pyrrolidin-2-ylmethyh Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yi-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgaippe 
darstellt, wobei die fDr R 20 erwShnten Reste jeweils durch eine oder zwei 
5 Alkylgruppen substituiert sein kfinnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogi^ippe, in der. ... ,, ; 

R 15 und R 2 ° wie vorstehend erwahnt.definiert : sind^^tei 4!®^ RK^cyyahn-' 
10 ten Reste jeweils ;.dMjPb eine .o^^2aeiBl -Ci^gr^^lfgpiRpfifi - ^^SdiMI^S tsiP 

kfinnen, 

'i ■ • 

eine R 19 -Ca^-alkyl-gaippe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen 
is substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci.3-alkyl)-aminogruppejdarstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

20 ...... 

eine Pyrrolidin-3-yh Piperidin-3-yl- f Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-SteIlung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

25 oder eine Azetidin-2-yl-Ci- 2 -alkyl-, Azetidin-3-yI-Ci-ralkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-2-yl-Ci-2-alkyl- f Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci-2-alkyl- f Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci-2-aIkylgruppe, wopei 
die vorstehend erwShriten Gruppen jeweils durch eine oder zwei C^-AIkylgruppen 
substituiert sein konnen, bedeutet, 

30 . 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 



) 
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1 1 . Verbindungen der allgemeinen Formel I gem§R Anspruch i , in der 

R\ R 2 und R 3 wie in Anspruch 8 erwahnt definiert sind und . 

5 R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
1st, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgnjppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
10 Aminocarbonyl-, MethylaminocarbonyK Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, (2-Cyan-pyrroIidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylrart)onyl-CKlerMorpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, . , «-' \ 

15 eine >Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellungoder in. 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stelluog durch eine -CH2-CH 2 -Brucke ersetzt 
20 ist, 

,ejpe~H^ diejn 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 

tuiert ist, 

25 eine 3-Ajriino-2-oxo-piperidin-& : yl- oder 3-Amino-2H0xo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe,, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
30 eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 15 eine Methyl- Oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine Oder 
5 zwei Methylgruppen Oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocartoonyl-, 

Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1 -ylcarixmylgruppe substituiert sein 
kann, bedeutet, 

wobei soweit nichts anderes eiwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alljeyl-und 
io Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kfinnen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

12. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSli Anspruch 1 , in der 

15 * ...... . '« 

R 1 , R 2 und R 3 wie in Anspruch 9 erwShnt definiert sind und 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
20 kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-y!gruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusStzlich durch eine 
Pyrrolidin-1 -yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH^HrBrQcke ersetzt 
30 ist, 



i 



( 



WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-360- 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Steliung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyciohexylaminogruppe f 

oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

10 R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
Dimethylaminocarbonyl- oder PyiroHdin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
is kann, bedeutet, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, : 

20 deren Tautomere„Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

13. Folgende Verbindungen der allgemeinen Formel I gem§IJ Anspruch 1: • 

(1) 1 ,3«Dimethyl-7-ben2yl-8-(3-amino-pyrrolidin»1 -yljhxanthin, 

(2) 1 ^-Dimethyl-Z^S-methyi^-fDuten-l -yl)-§-{3-amino-pyrro!idin-1 -yl)-xanthin f 

(3) 1,3-Dimethyl-7-benzyl-8^^ 

30 (4) 1 ,3-Dimethyi-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(trans-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin, 
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(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(6) 1 >Qimethyl-7^3-me^ 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-b^ 
xanthin, 

(8) 1 ,3-Dimiethyl-7-(2-butin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1-<;yclopenten~1 -yl)methyll-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(1 0) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-thienylme%^^ 

(11) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-fluort)en2yl)-8-(3ramin(>piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(1 2) 1 3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(13) 1 ,34Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl>8^ 

(14) 1,3-Dimethyl-7-(2-buten-^ 

(1 5) 1 , 3-Bis-(cydopropylmethyl)-7-benzyl^-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(16) (R)-1,3-Dimethyl-7-(3-me%l-2-buten-1-yl)^(3-amin^ 

(1 7) (S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-24)ut^ 

(1 8) 1 .S-Dimethyl^S-methyl^-buten-l -yl)-8^3-amino-hexahydroazepin-1 -yl)- 
xanthin, 

(1 9) 1 ,3-Dimethyf-7-(3-methyl-2-buten-i -yl)-8-(4-amino-hexahydfToazepin-1 -yl>- 
xanthin, 
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(20) 1 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(ds^amino-cyclohexyl)-xanthin- 
hydrochlorid,; 

(21 ) 1 ,3-Dimpthyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-methylamino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(22) 1 -(2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl> 
xanthin, 

(23) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-aminoethyl)-methylamino]- 
xanthin, 

(24) 1 -[2-(Thiophen-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(25) 1-[2-(Thiophen-3-yl>^thyO-3^ethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(26) 1 ^2-(2rMet^yl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
^iperidinr1 r y!)->:a«?thiij, 

42j£)4:r[2-(3^ 
( pjp^ridin-1-yl>-xanthjn, v . 

(28) ^ <2-(3-Metboxy-phenyJ^ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buteh-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-l-ylVxanthin, : . 

(29) 1^(E^2-Pheny1-vinyl)-3-methyl-7^ 
1-yl)-xanthin, 

(30) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin, 
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(31 ) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin f 

(32) 1 -{2-(2-Methoxy-phehyl)-2K>xo-e^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin, . „ . , , 

(33) ,1 K2-(Thiophen-3-yl )-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin f 3 • , . .... ...- f . : . . ,w , -^ri n<*- 

(34) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(35) 1 -(2-Rhenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, \ 

(36) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((/?)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, 

(37) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin und , . 

(38) 1 -[(1 -Naphthyl)methyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

sowie deren Salze. 

14. Physiologisch vertragliche Salze der Verbindungen nach mindestens einem der 
AnsprQchie 1 bis 13 mit anorganischen oder organischen SSuren oder Basen. 



15. Arzneimittel, enthaltend eine Verbindung nach mindestens einem der AnsprOche 
1 bis 13 oder ein physiologisch vertragliches Salz gemaB Anspruch 14 neben gege- 



1 
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benenfalls einem oder mehreren inerten Tragerstoffen und/oder Verddnnungs- 
mitteln. 

16. Verwendung einer Verbindung nach mindestens einem der Ansprilche 1 bis 14 
5 zur Herstellung eines Arzneimittels, das zur Behandlung von Diabetes mellitus Typ I 

und Typ II, Arthritis, Adipositas, Allograft Transplantation und durch Calcitonin ver- 
ursachte Osteoporose geeignet ist. 

17. Verfahren zur Herstellung eines Arzneimittels gemSft Anspruch 15, dadUrch 

10 gekennzeichnet, daft auf nichtchemischen Weg eine Verbindung nach mindestens 
einem der Ansprtiche 1 bis 14 in einen oder mehrere inerte Tragerstoffe und/oder 
VerdQnnungsmittel eingearbeitet wird. 

18. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaft 
15 den Ansprtlchen 1 bis 14, dadurch gekennzeichnet, dali 

a) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 einer der in 
Anspruch 1 erwahnten, Qber ein Stickstoffatom mit dem XanthingerQst verknQpften 
Resteist 

20 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 




(HI), 



R2 



in der 

25 R 1 - bis R 3 wie in den AnsprQchen 1 bis 14 definiert sind und 

Z 1 eine Austrittsgruppe wie ein Halogenatom, eine substituierte Hydroxy-, Mercapto-, 
Sulfinyl-, Sulfonyl- oder Sulfonyloxygruppe wie ein Chlor- oder Bromatom, eine 
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Methansulfonyl- oder Methansulfonyloxygruppe darsteltt, mit einer Verbindung der 
aHgemeinen Formel . • 

. H-R 4 * (IV), 

5 ... . . 

umgesetzt wind, in der 

R 4f einen der fUr R 4 in den AnsprQchen 1 bis 14 definierten Reste darstellt, der Ober 
ein Stickstoffatom mit dem Xanthingerilst der allgemeinen Formel I verknOpftist, 

1 10 oder 

b) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 gemali der 
Definition nach Anspruch 1 eine Aminogruppe oder eine gegebenenfalls im Alkylteil 
substituierte Alkylaminogruppe enthait, 

15 > 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 




R2 

in der R 1 , R 2 und R 3 wie in den Anspriichen 1 bis 14 definiert sind 
20 und 

R 4 " eine N-tert.-Butyloxycarbonylaminogruppe oder eine N-tert.-ButyloxycartDon^-N- 
alkylaminogruppe enthalt, wobei der Alkylteil der N-tert.-Butyloxycarbonyl-N-alkyl- 
aminogruppe wie in den Anspriichen 1 bis 4 definiert substituiert sein kann, 

25 entschOtzt wird, 

oder 



( 
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c) zur Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 2 gema&der 
Definition nach Anspruch 1 ein Wasserstoffatom darstellt, 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 

5 



in der R 1 , R 3 und R 4 wie eingangs definiert sind und R 2 ' eine Schutzgruppe wie eine 
Methoxymethyl-, Benzyloxymethyl-, Methoxyethoxymethyl- oder 2-(Trimethylsilyl)- 
10 ethyloxymethyl-Gruppe darstellt, 

entschOtzt wird; 

wobei eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Amino-, 
is Alkylamino- oder Iminogruppe enthSIt, mittels Acylierung oder Sulfonylierung Jn eine 

entsprechende Apy'- oder Sulfonylverbindung der allgemeinen Formel I Obergefuhrt 
: ; wsrdgn karjn, /% : ^ .^^.^v v ^ ; \. • ... . 



eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Amino-, Alkyl- 
20 amino- oderlminogruppe enthflt, mittels Alkylierung oder reduktiver Alkylierung in 




(VI), 



eine entsprechende Alkylverbindung der allgemeinen Formel I QbergefQhrt werden 
kann, 



25 



eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Nitrogruppe enthalt, 
mittels Reduktion in eine entsprechende Aminoverbindung Qbergeftlhrt werden kann, 
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eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Iminogruppe ent- 
halt, mittels Nitrosierung und anschlieftender Reduktion in eine entsprechendeN- 
Amino-iminoverbindung QbergefOhrt werden kann, .. ^ ^ H 

5 eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel l f die eine Ci^-Alkyloxy- 
carbonylgruppe enthalt; mittels Esterspaltung in die entsprechende Carboxy- ; 
verbindung Qbergefflhrt werden Kan >. > ; 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 1 eine Carbonyl- 
10 gruppe enthSIt, diese beispielsweise mittels Reaktion mit Hydroxylamin in ein ent- 
sprechendes Oxim der allgemeinen Formel I QbergefOhrt werden T kann, h : > 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxygruppe 
enthalt, mittels Veresteaing in einen entsprechenden Ester der allgemeinen Formel I 
15 QbergefOhrt werden kann Oder 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxy- oder 
. Estengruppe enthalt, durch Umsetzung mit einem Amin in ein entsprechendes Amid 
der allgemeinen Formel I QbergefOhrt werden kann. 
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